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APRESENTACAO

Diante da atual epidemia mundial de obesidade em todas as faixas da populacéo, tem
sido observado aumento expressivo de outras doencas cronicas, principalmente hipertenséo
arterial, sindrome metabdlica e diabetes mellitus (DM). Na literatura é amplamente consolidado
que complicacbes dessas doencas durante o periodo gestacional podem aumentar o risco de
desfechos adversos para a mulher e concepto. Tendo em vista a influéncia positiva da
assisténcia pré-natal (APN) na redugdo dessas complicacbes e consequentemente da
morbimortalidade materna e perinatal, torna-se imprescindivel estudar os fatores que compde
essa assisténcia e assim contribuir para a organizacao e sistematizacdo desse cuidado para essa
parcela da populacgéo, considerando a complexidade de tratamento da hiperglicemia na gestacéo
(HG), decorrente de diabetes mellitus gestacional (DMG) ou de DM pré-gestacional. Assim,
estratégias preventivas especificas devem ser utilizadas para esse publico, com o objetivo de
evitar ou minimizar riscos e favorecer mae e filho, durante todo o ciclo gravidico-puerperal,
garantindo resultados obstétricos e perinatais favoraveis, sendo prioridade dos servicos de
saude.

O Grupo de Pesquisa em Saude Materna e Infantil (GPSMI) do Instituto de Nutrigdo
Josué de Castro da Universidade Federal do Rio de Janeiro (INJC/UFRJ), do qual participo
desde 2011, investe em pesquisas que objetivam o fortalecimento da APN, especialmente do
cuidado nutricional materno e fetal. Diversos estudos realizados pelo grupo visam contribuir de
forma cientifica e significativa para subsidiar condutas e politicas publicas de cuidado para o
grupo materno-infantil, retornando o conhecimento académico e cientifico para a comunidade.

O presente estudo é aninhado aos ensaios clinicos randomizados controlados
“Contribuigdes teorico-praticas para a Assisténcia Pré-natal de Gestantes Diabéticas” (registro
brasileiro de ensaios clinicos REBEC - RBR-52479N) e “Estudo da vitamina D e desfechos
perinatais em gestantes com diabetes gestacional: um ensaio clinico controlado” (REBEC -
RBR-7qvtjk), ambos realizados com mulheres com HG, que utilizaram um calendario minimo
de consultas com o nutricionista dentro da APN e testaram diferentes métodos de orientagao
dietética em programas de acompanhamento nutricional dessas gestantes. A minha participacdo
foi como nutricionista aperfeicoanda desde a implementacdo em 2011 e a partir de 2012 na
qualidade de coordenadora de campo. Além da minha fascinagdo pela area de Nutricdo
Materno-infantil construida ao longo da minha vida académica, minha maior motivagéo para

desenvolver esse trabalho veio da experiéncia ja citada na conducédo desses projetos associada



a percepcdo da escassez de trabalhos que avaliem e contribuam com a organizacdo da APN
tendo em vista os beneficios desse cuidado.

A presente tese intitulada “Contribuicdes para a organizacao da assisténcia pré-natal
direcionada as mulheres com HG, com vistas a melhoria dos resultados obstétricos e perinatais”
tem como objetivo propor contribui¢fes para a organizacdo da APN direcionada as mulheres
com HG, com vistas a melhoria dos resultados obstétricos e perinatais. A tese é composta por
sete capitulos e os resultados sdo apresentados na forma de dois manuscritos: revisao
sistematica que objetivou reunir na literatura estudos que avaliassem a associacao entre a APN
para gestantes com DM (in press, Yale Journal of Biology and Medicine) e desfechos
perinatais; e um manuscrito em construcdo que buscou avaliar a relacdo entre a APN e a
inadequacdo do controle glicémico e do ganho de peso gestacional (GPG), desfechos que
impactam diretamente o resultado perinatal de mulheres com HG. Esse manuscrito fornece
analises das caracteristicas da APN, incluindo o acompanhamento nutricional como parte desse
cuidado, além da sua associacao com as caracteristicas sociodemograficas, clinicas, obstétricas,
antropométricas, possibilitando contribuir de forma inédita com a organizacéo do calendério
de consultas da APN, além da reflexdo sobre o cuidado obstétrico e nutricional desse grupo.

A realizacdo desse estudo contou com a contribuicdo da estrutura e experiéncia em
pesquisa do GPSMI do INJC/UFRJ, assim como do convénio institucional firmado com o
Servico de Nutricdo da Maternidade Escola (ME)/UFRJ que conta com uma equipe de
pesquisadores altamente qualificados na producdo cientifica, o que facilitou de forma

significativa o desenvolvimento deste estudo.



RESUMO

Barbosa Gabriel da Silva, Leticia. ContribuicGes para a organizacdo da assisténcia pré-natal
direcionada as mulheres com hiperglicemia na gestacdo, com vistas a melhoria dos resultados
obstétricos e perinatais. Rio de Janeiro, 2024. Tese (Doutorado em Ciéncias Nutricionais) —
Instituto de Nutricdo Josué de Castro, Universidade Federal do Rio de Janeiro, Rio de Janeiro,
2024,

Objetivos: (1) realizar revisao sistematica na literatura acerca das evidéncias sobre a associacao
entre a assisténcia pré-natal (APN) e o resultado perinatal de gestantes com diabetes mellitus
(DM); (2) analisar a relagéo entre a APN e os desfechos inadequagéo do controle glicémico e
do ganho de peso gestacional (GPG) em mulheres com hiperglicemia na gestacdo (HG),
decorrente de diabetes mellitus gestacional (DMG) ou DM pré-gestacional. Métodos: (1)
revisdo sistematica desenvolvida de acordo com as diretrizes PRISMA 2020, conduzida por
meio da estratégia PICO. Busca realizada nas bases Pubmed, Scopus e Bireme. A qualidade
metodoldgica dos estudos foi avaliada por meio das ferramentas do "National Heart, Lung and
Blood Institute — National Institutes of Health"; (2) estudo observacional longitudinal. Os
fatores de confundimento identificados no direct acyclic graphic (DAG) e incluidos na
regressdo logistica multipla foram indice de massa corporal pré-gestacional (IMC PG),
escolaridade, ocupacdo, idade materna e nimero de consultas da APN. Foram realizadas
estimativas das odds ratio (OR) com intervalos de confianca 95% (IC 95%). O nivel de
significancia adotado foi p<0,05. As analises foram realizadas no software SPSS 25.0.
Resultados: (1) foram identificados 5.972 registros, dos quais 15 (n=47.420 gestantes)
atenderam aos critérios de elegibilidade. Os desfechos analisados foram controle glicémico (14
estudos; n=9.096 participantes), prematuridade (6; n=40.163), recém-nascidos grandes para a
idade gestacional (4; n=1.556), macrossomia fetal (peso ao nascer >4kg) (6; n=2.980) e
internacdo em unidade de terapia intensiva neonatal (4; n=2.022); (2) foram analisadas 773
gestantes (DMG = 606; DM pré-gestacional = 167). Para as gestantes com DMG, as variaveis
preditoras da inadequacdo do controle glicémico foram: 2° trimestre — idade materna > 31 anos
(OR ajustada = 1,68; IC 95%: 1,15 — 2,44); 3° trimestre — nimero de consultas da APN até oito
(OR ajustada = 1,71; IC 95%: 1,04 — 2,81) e da assisténcia nutricional pré-natal até quatro (OR
ajustada = 2,20; I1C 95%: 1,49 — 3,22). Para as gestantes com DM pré-gestacional, as variaveis
preditoras da inadequacdo do controle glicémico foram: 2° trimestre — IMC PG
sobrepeso/obesidade (OR ajustada = 2,10; IC 95%: 1,02 — 10,33) e numero de consultas da
APN até oito (OR ajustada = 9,29; IC 95%: 1,02 — 84,29); 3° trimestre — idade materna > 31



anos foi considerada fator de protecdo (OR ajustada = 0,33; IC 95%: 0,12 — 0,83). Para a
inadequacgdo do GPG, a variavel preditora foi o IMC PG sobrepeso/obesidade (DMG - OR
ajustada = 2,59; 1C95% = 1,70 — 3,39; DM pré-gestacional - OR ajustada = 4,84; IC 95%: 2,07
— 11,30). Conclusdes: Os achados sugerem que a APN, incluindo o acompanhamento
nutricional, interfere no resultado obstétrico e perinatal, sendo capazes de reduzir os riscos de
complicagdes associadas a HG, especialmente a adequacéo do controle glicémico e do GPG

por meio de intervencdo precoce, especializada e realizada por equipe multiprofissional.

Palavras-chave: gravidez, diabetes mellitus, assisténcia pré-natal, terapia nutricional, controle

glicémico, ganho de peso gestacional.



ABSTRACT

Objective: (1) carry out a systematic review of the literature on the evidence of the association
between prenatal care (PC) and the obstetric and perinatal outcomes of pregnant women with
diabetes mellitus (DM); (2) analyze the relationship between PC and the outcomes of
inadequate glycemic control and total gestational weight gain (GWG) in women with
hyperglycaemia in pregnancy (HIP), resulting from gestational diabetes mellitus (GDM) or pre-
gestational DM (PDM). Methods: (1) systematic review developed by the PRISMA 2020
guidelines and conducted using the PICO strategy. The search was carried out in the Pubmed,
Scopus and Bireme databases. The quality of the studies was assessed using the tools of the
"National Heart, Lung and Blood Institute — National Institutes of Health™; (2) longitudinal
observational study. The confounding factors identified using the direct acyclic graph and
included in the multiple logistic regression were pre-pregnancy body mass index (BMlI),
education, occupation, maternal age, and number of PC consultations. Odds ratio (OR)
estimates were made with 95% confidence intervals (95%CI). The significance level adopted
was p<0.05. The analyses were carried out using SPSS 25.0 software. Results: (1) 5.972 records
were identified, of which 15 (n=47.420 pregnant women) met the eligibility criteria. The
outcomes analyzed were glycemic control (14 studies; n=9.096 participants), prematurity (6;
n=40.163), newborns large for gestational age (4; n=1.556), fetal macrosomia (birthweight
>4kg) (6; n=2.980) and admission to a neonatal intensive care unit (4; n=2.022); (2) 773
pregnant women were analyzed (GDM = 606; PDM = 167). For pregnant women with GDM,
the variables predicting inadequacy of glycemic control were: 2nd trimester — maternal age >
31 years (adjusted OR = 1.68; 95% ClI: 1.15 — 2.44); 3rd trimester — number of PC consultations
up to eight (adjusted OR = 1.71; 95% CI: 1.04 — 2.81) and medical nutritional therapy (MNT)
consultations up to four (adjusted OR = 2.20; 95% CI: 1.49 — 3.22). For pregnant women with
PDM, the variables predicting inadequacy of glycemic control were: 2nd trimester —
prepregnancy BMI overweight and obesity (adjusted OR = 2.10; 95% CI: 1.02 — 10.33) and
number of consultations from PC to eight (adjusted OR = 9.29; 95% CI: 1.02 — 84.29); 3rd
trimester — maternal age was considered a protective factor for this outcome (adjusted OR =
0.33; 95% CI: 0.12 — 0.83). For GWG inadequacy, the predictor variable was prepregnancy
BMI overweight and obesity (GDM - adjusted OR = 2.59; 95% CI = 1.70 — 3.39; PDM -
adjusted OR = 4.84; CI 95%: 2.07 — 11.30). Conclusions: The findings suggest that PC,

including MNT, interferes with obstetric and perinatal results, being able to reduce the risks of



complications associated with HG, especially the adequacy of glycemic control and GWG
through early, specialized intervention carried out by the multidisciplinary team.

Keywords: pregnancy, diabetes mellitus, prenatal care, nutritional therapy, glycemic control,

gestational weight gain.
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1 INTRODUCAO

O diabetes mellitus (DM) é um problema de satde publica de magnitude crescente dentre
adultos de paises desenvolvidos e em desenvolvimento (IDF, 2021; ADA, 2023a). Em 2021,
de acordo com dados da International Diabetes Federation (IDF, 2021), o Brasil era o sexto
pais com maiores taxas de DM na populacdo adulta (20 a 79 anos), com 15,7 milhdes de
individuos diagnosticados. Para 0 ano de 2045 ha uma estimativa de que este nimero aumente
para 23,2 milhdes.

Quanto a prevaléncia de hiperglicemia na gestacdo (HG), condicdo metabolica mais
comum nesse periodo, em termos globais, estimou-se que 16,7% (cerca de 21 milhdes) de
nascidos vivos de médes com idades entre 20 e 49 anos foram afetados por essa condicéo.
Destes, 80,3% foi decorrente de diabetes mellitus gestacional (DMG), 10,6% decorrente de
DM diagnosticado antes da gestacdo e 9,1% devido a DM diagnosticado primariamente na
gestacéo (overt diabetes) (IDF, 2021; Zajdenverg, 2023a).

Segundo estudos populacionais realizados nas Gltimas décadas, a prevaléncia de DMG
pode variar de 1 a 37,7%, com média mundial de 16,2%, dependendo da populacdo estudada e
dos critérios diagndsticos utilizados (Metzger et al., 2008, 2010; Hod et al., 2015). Estima-se
que a prevaléncia de DMG dentre gestantes brasileiras atendidas no Sistema Unico de Sadde
(SUS) seja de aproximadamente 18%, utilizando-se os critérios diagnosticos atualmente
propostos (IADPSG, 2010; Trujillo et al., 2016; OPAS, 2017). Somando-se a essa prevaléncia,
tém-se os casos de DM pré-gestacional, que representam aproximadamente 10% das gestacdes
(Kitzmiller et al., 2018; BRASIL, 2022a).

Dentre as repercussdes da HG para o bindmio mée-filho destaca-se para a mulher maior
chancede desenvolvimento de Sindromes Hipertensivas da Gravidez (SHG); polidramnia;
infeccBes urinarias; surgimento ou agravamento de complicagdes crénicas do DM; candidiase;
necessidade de parto cirargico (cesarea). Para os casos de DMG ha& maior risco de
desenvolvimento de DM tipo 2 ap6s a gestacdo e recidiva em gestacdes subsequentes
(Morikawa, et al., 2020; Mistry et al., 2021; Gojnic et al., 2022; ADA, 2023b). Para 0 concepto
h& maior chance de macrossomia (peso ao nascer >4,0 kg); tocotraumatismo; prematuridade;
abortamento; 6bito intrauterino; complicagdes pulmonares; distdrbios metabolicos
(hipoglicemianeonatal; hipocalcemia; hiperbilirrubinemia); malformagGes; maior risco de
obesidade, sindrome metabolica e DM na fase adulta (OPAS, 2017; Hu et al., 2020; ADA,
2023Db; Santos et al., 2023; Zajdenverg et al., 2023a).

A assisténcia pré-natal (APN) é reconhecida como fator essencial na protecdo e
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prevencdo de eventos adversos sobre o resultado perinatal, possibilitando a identificagédo e o
manuseio clinico oportuno sobre potenciais fatores de risco para complicacdes a saude das
mées e de seus recém-nascidos (FEBRASGO, 2014; WHO, 2016a; BRASIL, 2022a). Dessa
forma, a ndo realizacdo ou a realizacdo inadequada dessa assisténcia tem sido relacionada a
maiores indices de morbimortalidade materna e infantil (WHO, 2016a; WHO, 2019; Cuevas,
2022).

A World Health Organization (WHO, 2016a) vem revisando as estratégias de cuidados
pré-natais, idealizando que todas as mulheres e seus recem-nascidos recebam cuidados de
qualidade durante todo o ciclo gravidico-pueperal. Dentre as estratégias revisadas, encontram-
se a ampliacdo do calendario de consultas para gestantes de risco habitual, sendo um minimo
de oito consultas com inicio preferencialmente no primeiro trimestre, até a 12% semana de
gestacdo, além da revisao das intervencgdes nutricionais, como indicacdo do uso de suplementos
de ferro, &cido fdlico, vitamina A e célcio em situagdes especificas e a revisdo de métodos
diagndsticos para intercorréncias comuns na gestacdo como anemia (WHO, 2020) e DM na
gestacdo (WHO, 2016a).

Além das consultas individuais, comités de satde tém recomendado consultas de pré-
natal em grupo tendo em vista os beneficios adicionais dessa pratica, como melhoria da
educacdo e autonomia no tratamento, oportunidade de fortalecimento da rede de apoio,
interacdo social e otimizacdo dos resultados da consulta individual (WHO, 2016a; ACOG,
2018; Chen et al., 2023).

A organizacgdo da assisténcia nutricional pré-natal (ANPN) como parte da APN para
mulheres com necessidades nutricionais especiais, como é o caso de mulheres com HG, pode
contribuir para a melhoria da salde materna e do resultado perinatal dessa parcela da populacao
(IDF, 2021; BRASIL, 2022a; ADA, 2023a).

Dentro desse contexto, estudos apontam a terapia nutricional (TN), tendo como base a
orientagdo nutricional individualizada, como ferramenta essencial no controle da HG, pois
pode ser eficaz na reducdo de complicacGes decorrentes dessa condigéo (Horie et al., 2015; Shi
et al., 2016; Sperling et al., 2017; Tsirou et al., 2019), aléem de contribuir para adequacdo do
controle glicémico, que € o principal fator que impacta no resultado obstétrico e perinatal
(Negrato et al., 2010; BRASIL, 2022a; Zajdenverg et al., 2023Db).

Cabe ressaltar que ndo ha recomendacéo de sistematizacdo da ANPN para o mulheres
com HG, dessa forma, reforca-se a importancia da organizagdo desse acompanhamento, assim
como o inicio precoce desse cuidado com o objetivo de reduzir a morbimortalidade materna e

contribuir para o resultado obstétrico e perinatal favoraveis.
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REFERENCIAL TEORICO
2.1 EPIDEMIOLOGIA DO DIABETES

E consenso que uma epidemia global de DM esta em curso, com aumento alarmante do
numero de casos e da prevaléncia da doenca tanto nos paises desenvolvidos como em
desenvolvimento (IDF, 2021; ADA, 2023a). Segundo dados da IDF (2021), aproximadamente
537 milhdes de individuos com idades entre 20 e 79 anos, viviam com DM no mundo em
2021, o que representava 10,5% da populacdo mundial. Caso as tendéncias atuais persistam, a
estimativa é que esse numero aumente para 643 milhdes (11,3%) em 2030 e 784 milhGes
(12,2%) em 2045. Cerca de 80% dos casos vivem em paises em desenvolvimento, nos quais
devera ocorrer o maior aumento dos casos nas proximas décadas.

O aumento da prevaléncia do DM estd associado a diversos fatores, como répida
urbanizacdo, transicao epidemioldgica e nutricional, estilo de vida sedentario, excesso de peso,
crescimento e envelhecimento populacional e, também, a maior sobrevida dos individuos com
a doenca (IDF, 2021).

O DM é um importante fator de mortalidade em todo 0 mundo, embora haja grande
variabiliadade de acordo com a regido (IDF, 2021). A WHO (2009) estima que a glicemia
elevada € o terceiro fator, em importancia, de causa de mortalidade prematura, superada apenas
por hipertenséo arterial e uso de tabaco. Adicionalmente, excluindo os riscos de mortalidade
associados a pandemia de COVID-19 (doenca causada pelo virus SARS-CoV-2, da familia
Coronavirus), em 2021, estimou-se que aproximadamente 6,7 milhGes de adultos com idades
20 e 79 anos tenham morrido em consequéncia do DM ou das suas complicacdes. Isto
corresponde a 12,2% das mortes globais por todas as causas nesta faixa etaria (IDF, 2021).

Como resultado de uma combinacgéo de fatores, que inclui reduzida educacdo em DM
entre a populacdo geral e os profissionais de saude, reduzido desempenho dos sistemas de
salde e inicio insidioso dos sintomas ou progressdo do DM tipo 2, essa condi¢do pode
permanecer ndo detectada por varios anos, favorecendo o desenvolvimento de complicacdes.
Estima-se que cerca de 50% dos casos de DM em adultos ndo sejam diagnosticados e que
84,3% destes estejam em paises em desenvolvimento (Beagley et al., 2014).

Pelo fato de 0 DM estar associado a maiores taxas de hospitalizagcdes, maior utilizacéo
dos servicos de saude, bem como maior incidéncia de doengas cardiovasculares e
cerebrovasculares, cegueira, insuficiéncia renal e amputacfes ndo traumaticas de membros
inferiores, pode-se prever a carga que isso representara nos proximos anos para o0s sistemas de
salde de todos os paises (IDF, 2021).
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Essa condicdo, caracterizada como fendmeno da transigdo epidemioldgica, em termos
econdmicos, representa uma importante carga tantonos custos diretos para o sistema de saude
e para a sociedade como nos custos indiretos atribuiveis a mortalidade prematura e a
incapacitacfes temporarias e permanentes decorrentes de suas complicacdes (IDF, 2021). O
estudo Global Burden of Disease (GBD, 2016) aponta que a carga representada pelo DM tera
maior impacto nos paises em desenvolvimento, pois a maioria deles ainda enfrenta desafios no
controle de doencas infecciosas. Assim, além dessa doenca representar uma importante carga
financeira paraindividuos com a doenca e suas familias, em razdo dos gastos com insulina,
hipoglicemiantes orais e outros medicamentos essenciais, também tem impacto econdmico
relevante nos paises e nos sistemas de satde (IDF, 2021).

As despesas com 0 DM tém impacto substancial no gasto total com saide em todo o
mundo, representando 11,5% do total dos gastos globais com saude. A maioria dos paises
despende entre 5 e 20% do seu gasto total com satde. Com esse custo elevado, 0 DM é um
importante desafio para os sistemas de salde e um obstaculo para o desenvolvimento
econémico sustentavel (IDF, 2021).

Individuos com DM apresentam maiores taxas de hospitalizacdes em comparagdo com
os individuos sem a doenca, além de maior duracdo da hospitalizacdo para um mesmo
problema de saude. As hospitalizacdes consomem parcela significativa dos recursos de salde,
representando 55% dos custos diretos com DM tipo 2 na Europa, 44% nos Estados Unidos da
América (EUA) e 10% na Ameérica Latina (Peters et al., 2017).

Os custos diretos sdo 0s gastos com salde devido a doenca, independente de serem
suportados pelos proprios pacientes e pelos contribuintes privados ou publicos (IDF, 2021). Os
gastos mundiais com DM tém aumentado de forma alarmante nos ultimos anos, passando de
US$ 237 milhGes em 2007 para US$ 966 bilhGes em 2021, considerando a faixa etaria de 20 a
79 anos, representando um aumento de 316% em 15 anos. Acredita-se que 0 impacto
econémico do DM continue a crescer, acompanhando a tendéncia da epidemia global dessa
doenca. Dessa forma, prevé-se que as despesas atingirdo US$ 1,03 trilhGes em 2030 e US$
1,05 trilhGes até 2045, que representa um aumento de 66,4% e 9,1%, respectivamente, em
comparagdo com a estimativa de 2021 (IDF, 2021).

Em 2021, os maiores gastos em saude relacionados ao DM foram estimados nos EUA
com US$ 379,5 hilhdes, seguidos pela China e Brasil, com US$ 165,3 bilhdes e US$ 42,9
bilhdes, respectivamente (IDF, 2021).

Estima-se que os gastos com salde de individuos com DM sejam 2 a 3 vezes maiores
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do que daqueles sem DM. A estimativa mundial do gasto anual de um individuo para o controle
da doenca, em 2015, foi de US$ 1.622 a US$ 2.886 (IDF, 2021). Estimativas brasileiras sobre
despesas com o tratamento ambulatorial de individuos com DM no SUS foram da ordem de
US$ 2.108 por individuo, dos quais US$ 1.335 (63,3%) séo custos diretos (Bahia et al., 2011).

No Brasil, estudo observacional prospectivo de Cavassini et al. (2012) buscou comparar
0s custos diretos e indiretos de gestantes e puérperas com DM e constataram que o custo direto,
considerando a APN e ao parto foi de US$ 3.311,84 para pacientes internadas devido a
complicacdes do DM e US$ 1.366,04 para pacientes que seguiram acompanhamento apenas
ambulatorial, 0 que demonstra o impacto das complicacdes sobre 0 aumento dos custos. Além
disso, os custos foram maiores no sistema privado quando comparados aos custos pagos pelo
SUS.

Desta forma, a reducdo das complicacdes decorrentes da HG pode favorecer a reducédo
de gastos do setor saude tendo em vista a complexidade dessas complicacdes, como
necessidade de internacdo de recém-nascidos em unidade de terapia intensiva neonatal (UTIN),
nascimento de bebés macrossdmicos ou prematuros, intercorréncias relacionadas a
inadequacao do controle glicémico materno como hipo ou hiperglicemia graves que necessitem
de internacdo, ocorréncia de parto cesareo, dentre outras complicagcdes que despendem um
gasto elevado ao setor saude.

2.2 DIABETES MELLITUS E GESTACAO
2.2.1 Definicao, classificacéo, epidemiologia e diagnostico

O DM é uma doenca crbnica, que inclui um grupo de desordens metabdlicas resultando
em hiperglicemia persistente, devido a defeitos na secrecdo e/ou acdo da insulina (ADA,
2023a). Essa condicdo estd associada a complicagdes crénicas micro e macrovasculares,
aumento de morbidade, reducdo da qualidade de vida e consequente elevacdo da taxa de
mortalidade (WHO, 2016b).

Embora os fatores causais dos principais tipos de DM — genéticos, bioldgicos e
ambientais — ainda ndo sejam completamente conhecidos, a American Diabetes Association
(ADA, 2023a) classifica-os de acordo com a etiologia em 4 classes clinicas: DM tipo 1
(resultante da destrui¢do das células B-pancreéticas, geralmente levando a deficiéncia absoluta
de insulina, incluindo o diabetes autoimune latente da idade adulta - LADA), DM tipo 2 (devido
a perda progressiva ndo autoimune da secre¢do de insulina frequentemente combinada a

resisténcia a acdo desse hormonio e sindrome metabdlica), DMG (caracterizado por
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hiperglicemia de graus variados diagnosticado durante a gestacdo, na auséncia de critérios de
DM prévio) e outros tipos especificos de DM devido a outras causas, como defeitos genéticos
nas células B-pancreaticas, alterando sua funcionalidade, defeitos genéticos com relacéo a
mecanismos de acdo da insulina, doencas do pancreas exocrino (como a fibrose cistica) e
induzidas quimicamente por medicagOes (utilizadas no tratamentode HIV/AIDS e para
pacientes transplantados) (ADA, 2023a).

Globalmente, em 2021, estimou-se que 16,7% (21,1 milhdes) de nascidos vivos de mées
com idades entre 20 e 49 anos foram afetados por HG, condicdo metabdlica mais comum
durante a gestacdo. Destes, 80,3% foram decorrentes de DMG, enquanto 10,6% foram
resultado de DM detectado antes da gestacédo e 9,1% devido a DM detectado primariamente na
gestacédo (IDF, 2021).

A grande maioria (87,5%) dos casos de HG ¢é observada em paises de baixa e média
renda, onde o acesso a APN ¢é frequentemente limitado. A prevaléncia dessa condi¢do, como
proporcéo de todas as gestacdes, aumenta proporcionalmente a idade, com a maior prevaléncia
(42,3%) dentre mulheres de 45 a 49 anos, embora haja menos gestacdes nessa faixa etaria. Tal
dado pode ser explicado pelo fato dessa faixa etaria ter uma prevaléncia mais elevada de DM
em geral. Como resultado das taxas de fertilidade mais elevadas em mulheres mais jovens,
metade (46,3%) de todos os casos de HG (9,8 milhdes) ocorre em mulheres com menos de
30 anos (IDF, 2021).

A primeira consulta de pré-natal é frequentemente a primeira oportunidade de
rastreamento do DM na mulher adulta, pois além de detectar precocemente casos de
hiperglicemia, fornece oportunidade de reduzir o risco de anomalias congénitas e alertar para
a necessidade de rastreamento e tratamento das complicagfes cronicas do DM em mulheres
que desconheciam o diagnostico. Nessa ocasido, a HG deve ser diferenciada em duas
categorias, segundo a WHO (2014): DMG ou DM diagnosticado na gestacao (do inglés overt
diabetes), cuja definicdo se da pela presenca de concentracfes glicémicas que atingem critérios
de DM fora da gestacdo na gestante sem diagnastico prévio (WHO, 2014; OPAS, 2017).

A forma mais prevalente de HG ¢ decorrente do DMG e afeta de 3 a 25% das gestagdes
no mundo, dependendo do grupo étnico e do critério diagndéstico utilizado (Guariguata et al.,
2014; IDF, 2021). Durante muitos anos, 0 DMG foi definido como algum grau de intolerancia
a glicose com inicio ou reconhecimento na gestacéo, independente do grau de hiperglicemia,
podendo ou ndo persistir apés o parto (WHO, 2013b; BRASIL, 2022a; ADA, 2023b). Essa
definicdo tem facilitado uma estratégia uniforme para a deteccéo e classificacdo do DMG,
entretanto, suas limitages foram reconhecidas pela ADA, pois nesta classificacdo, podem estar
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incluidos os casos de DM ndo diagnosticados com inicio prévio a gestacdo e/ou os casos de
inicio coincidente com a gestacao, durante o primeiro trimestre (overt diabetes), decorrentes
da epidemia da obesidade e DM tipo 2 em mulheres em idade reprodutiva (BRASIL, 2022a;
ADA, 2023a). Sendo assim, € razoavel considerar o DMG como uma intolerancia aos
carboidratos de gravidade variavel, que se inicia durante a gestacdo porém ndo preenche
critérios diagndsticos de DM fora da gestacdo (WHO, 2014).

Os principais fatores de risco associados a HG e desenvolvimento de DMG,
reconhecidos até 0 momento, sdo: idade materna avangada; sobrepeso, obesidade ou ganho
excessivo de peso na gravidez atual; historia familiar de DM em parentes de primeiro grau;
presenca de condicBes associadas a resisténcia a insulina (como acantosis nigricans, obesidade
central, hipertrigliceridemia, hipertensdo arterial sistémica e sindrome dos ovarios
policisticos), crescimento fetal excessivo, morte fetal ou neonatal, malformacdes, polidramnia,
hipertensdo ou pré-eclampsia na gravidez atual; antecedentes obstétricos de abortamentos de
repeticdo, malformacBes, morte fetal ou neonatal, macrossomia ou DMG prévio; e
hemoglobina glicada (HbA1c) > 5,7% no primeiro trimestre (Hod et al., 2015; OPAS, 2017).

Adicionalmente, estudos recentes tém demonstrado outros fatores de risco associados
ao desenvolvimento de DMG como reducdo das concentragdes séricas de 25(OH) vitamina D
(Sadeghian et al., 2020), idade da menarca menor que 11 anos (Sun et al., 2018) e distdrbios
do sono, que incluem ma qualidade subjetiva e duracdo prolongada do sono (Xu et al., 2018;
Zhu et al., 2020).

Em 2010, a International Association of Diabetes and Pregnancy Study Groups
(IADPSG) passou a recomendar o diagnostico de DMG a partir de pontos de corte de glicemia
baseados em achados do estudo multicéntrico The Hyperglycemia and Adverse Pregnancy
Outcomes (HAPO, 2008), os quais evidenciaram maiores chances de desfechosdesfavoraveis
como macrossomia fetal, parto cirlrgico tipo cesareo, hipoglicemia neonatal e
desenvolvimento de DMG com concentracdes glicémicas inferiores quando comparados aos
critérios anteriormente adotados, sendo estes: glicemia plasmatica de jejum >92mg/dL, 1h
apos teste oral de tolerdncia a glicose (TOTG) 75g >180 mg/dL e 2h ap6s TOTG 75g
>153mg/dL. Para o diagnostico de DMG, considerando a realizagdo do TOTG entre 24 e 28
semanas de gestacdo, a IADPSG define ao menos um valor anormal, tendo em vista que todos
os valores de glicemia nos diferentes momentos se associaram aos desfechos estudados no
estudo HAPO (IADPSG, 2010).

Em 2013, a WHO endossou 0 uso desses pontos de corte para o diagnostico de DMG,

destacando que uma glicemia de jejum > 126 mg/dL ou 2h apds sobrecarga > 200 mg/dL, além
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da medida da HbAlc >6,5% no primeiro trimestre seriam critérios diagndsticos para DM
diagnosticado na gestacdo (overt diabetes), e ndo DMG (WHO, 2013b; 2014).

Em 2017, a Sociedade Brasileira de Diabetes (SBD) em consenso com a Federagédo
Brasileira das AssociacGes de Ginecologia e Obstetricia (FEBRASGO), Organizacdo Pan-
Americana de Saude (OPAS) e com o Ministério da Saude (MS) do Brasil definiram uma
proposta conjunta de padronizacéo do rastreamento e diagnostico do DMG no pais, utilizando
os critérios adaptados da WHO (2014), considerando-se as particularidades do Brasil, onde a
disponibilidade de recursos de saude se distribui de forma irregular. O consenso brasileiro de
diagndstico do DMG prop6e uma estratégia com viabilidade financeira e disponibilidade
técnica total e uma alternativa para o diagndstico de DMG na populagdo onde existem
restricGes de recursos em salde (OPAS, 2017).

A proposta citada acima propde, em situacdes de viabilidade financeira e
disponibilidade técnica total, que todas as mulheres devem realizar a glicemia de jejum (até 20
semanas de idade gestacional) para diagnéstico de DMG e de DM diagnosticado na gestacao
(overt diabetes). Todas as gestantes com glicemia de jejum inferior a 92mg/dL devem realizar
0 TOTG com 75g de glicose anidra de 24 a 28 semanas (IADPSG, 2010). Se o inicio da APN
for tardia (ap6s a 20? semana gestacional) deve-se realizar o TOTG com a maior brevidade
possivel, possiblitando detec¢cdo de 100% dos casos (OPAS, 2017).

Em situacdes de viabilidade financeira e/ou disponibilidade técnica parcial, todas as
gestantes devem realizar a glicemia de jejum no inicio do pré-natal e caso o resultado do exame
apresente valores inferiores a 92mg/dL, antes da 24® semana gestacional, deve-se repetir a
glicemia de jejum entre 24 e 28 semanas (Mcintayre et al., 2016; OPAS, 2017).

Considerando-se o beneficio do diagndstico precoce e as dificuldades de acesso a
exames em muitos locais do Brasil, a diretriz da SBD (Zajdenverg et al., 2023a) reforca a
importancia e recomenda a abordagem terapéutica 0 mais precoce possivel para adequacéo do

controle glicémico das gestantes com alteracao glicémica.

2.2.2 Fisiopatologia e consequéncias da hiperglicemia na gestacdo

Alguns fatores estdo envolvidos na etiologia da HG, tais como: reducdo na secregéo
pancreatica de insulina, pois apesar da gestacdo apresentar maior resposta insulino-secretora e
menor tolerancia a glicose, o pancreas parece ndo produzir a resposta extra de insulina
requerida; alteracdo dos receptores de insulina, devido ao aumento da resisténcia periférica

desse hormonio; possivel disfungdo da célula B-pancreatica, pois a reducdo da capacidade de
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promover a secrecdo da insulina pode gerar diminuicdo da resposta a este hormémio como
mecanismo compensatorio; alteracdo na secrecdo de glucagon; e aumento nas concentragoes
plasmaticas de estrogénio, progesterona, horménio lactogénio placentario (HPL), cortisol e
prolactina cujas acGes sdo opostas a da insulina, ocasionando menos eficicia de sua acao
periférica (WHO, 2014; Plows et al., 2018; Choudhury e Rajeswari, 2021).

Sabe-se que o organismo da mulher sofre ajustes fisiologicos ao longo da gestagédo
devido ao aumento das necessidades nutricionais e demandas do desenvolvimento fetal.
Dentre essas adaptacOes, destacam-se 0 aumento dos tecidos maternos como placenta, utero,
mamas e tecido adiposo, e a garantia de substratos para o desenvolvimento fetal e dos anexos
embrionarios. Quanto a fisiopatologia do DMG, durante o primeiro trimestre, a glicemia de
jejum-e a insulina diminuem lentamente devido ao consumo continuo de glicose para o feto.
Aliado a essa situacdo, as concentracfes elevadas de estrogénio e progesterona provocam
hiperplasia das células B-pancredticas com consequente aumento das concentracoes
plasmaéticas de insulina, cuja acdo anabolizante favorece a lipogénese (WHO, 2014; Plows et
al., 2018; Choudhury e Rajeswari, 2021).

Ao final do segundo trimestre, a tendéncia anabolica materna é modificada para o
catabolismo. A insulina plasmética ap6s uma refei¢do torna-se menos eficaz, mesmo elevada,
e ndo reduz as concentracdes de carboidratos e aminoacidos séricos em comparacdo ao
primeiro trimestre. A incapacidade da insulina em reduzir a glicemia esta associada ao aumento
da resisténcia periférica tecidual, possivelmente devido a um defeito pos-receptor, mediado
pelas concentracdes crescentes dos horménios produzidos pela placenta, os quais agem contra
a acao da insulina, além doFator de Necrose Tumoral o (TNF-a) e da leptina (Berdanier, 2001;
Plows et al., 2018; Choudhury e Rajeswari, 2021; Rudge et al., 2022).

O hiperinsulinemismo associado a resisténcia tecidual a insulina caracteriza o estado
diabetogénico provocado pela gestacdo em algumas mulheres. No terceiro trimestre acontece
a maior alteracdo da glicemia, devido a elevada mobilizacdo de glicogénio. A necessidade de
insulina continua aumentada até as tltimas semanas de gestacdo, quando se inicia a senescéncia
placentaria e se reduz a producdo de fatores hiperglicemiantes. Normalmente a gestante
consegue compensar este estado fisioldgico com a reducdo na producdo pancredtica de
insulina, entretanto, gestantes com reserva pancredtica limitada ndo desenvolvem esta
compensagdo, ocasionando a intolerancia aos carboidratos (Yamashita et al., 2000; WHO,
2014; Choudhury e Rajeswari, 2021).

Para suprir a transferéncia de glicose em grande quantidade para o feto, e atender ao

aumento da volemia, 0 organismo materno utiliza-se de mecanismos metabolicos alternativos



27

de producédo de energia, como glicogendlise, gliconeogénese, e em particular a hidrdlise de
triglicerideos no tecido adiposo, gerando um aumento na produc¢éo de corpos ceténicos e acidos
graxos livres no sangue materno (Kitzmiller e Davidson, 2001; Rudge et al., 2022)

A insulinemia fetal é detectada a partir da 122 semana de gestacdo e é dependente de
estimulos da glicemia materna, pois este hormdnio ndo atravessa a placenta. Nos casos de
hiperglicemia constante, ocorre transferéncia excessiva de glicose para o feto, causando
hipertrofia das células B-pancreaticas fetais e consequentemente hiperinsulinismo fetal e
aumento do depdsito de tecido adiposo no concepto. Os acidos graxos livres atravessam a
barreira placentéria e sdo metabolizados pelo feto, favorecendo a macrossomia (peso ao nascer
>4kg). Outros fatores associados a macrossomia sdo sintese exacerbada de glicogénio e
alteracdes do metabolismo proteico e lipidico (Kitzmiller e Davidson, 2001; Ye et al., 2022).

A HG pode levar ao desenvolvimento de complicacBes adicionais que tém efeitos
adversos sobre a satde do bindmio méae-filho em médio e longo prazo. Dentre as repercussoes
maternas, destacam-se maior incidéncia de SHG, infec¢BGes do trato urinario e candidiase
vaginal, necessidade de parto cirdrgico, polidramnia, surgimento ou agravamento das
complicacdes cronicas do DM, e para os casos de DMG, ha maior risco de desenvolvimento
de DM apos a gestacdo e recidiva do DMG em gestacGes futuras (Poston et al., 2011; OPAS,
2019; Ye et al., 2022).

Quanto as repercussdes fetais, como resultado da exposicdo a um ambiente com
elevadas concentracfes de glicose, destacam-se a macrossomia fetal, tocotraumatismo,
abortamento, malformacGes, dbito intrauterino, prematuridade, complicacdes pulmonares
como a Sindrome do desconforto respiratério, hipoglicemia neonatal, hipocalcemia,
hiperbilirrubinemia. Em longo prazo, podem apresentar risco de sequelas tardias de
malformacgdes, anormalidades do desenvolvimento psicomotor e risco aumentado para o
desenvolvimento de obesidade, sindrome metabolica, DM e hipertensdo arterial sistémica
(OPAS, 2019; Moon e Jang, 2022).

Esse ambiente hiperglicémico que o feto de mulher com HG estd exposto na vida
intrauterina tem papel crucial no desenvolvimento futuro de doengas segundo a teoria de Barker
e a teoria da Origem do Desenvolvimento de Saude e Doenca (DOHaD), que se baseia na
hipdtese que a exposicdo a fatores ambientais, metabdlicos e maternos, especialmente a ma-
nutricdo no periodo pré-concepcional até a primeira infancia, tém efeitos profundos sobre a
vulnerabilidade ao desenvolvimento de doencas crénicas ndo-transmissiveis (DCNT) na vida
adulta (Hoffman et al., 2021). Assim, o feto se adapta ao ambiente intrauterino por meio de

mudangas na expressdo génica que o prepara para condicfes similares apds o nascimento
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(Barker, 1993; 1997). O controle glicémico rigoroso durante a gestacdo, além de reduzir as
complicagOes perinatais a curto prazo, reduz as chances de que esta crianga desenvolva
obesidade, DM e alteracdes do metabolismo lipidico até mesmo antes da adolescéncia (Barker,
2007; Kereliuk et al., 2017).

Essas graves repercussdes maternas e perinatais apontam para a necessidade de otimizar
a terapéutica do DMG e a prevencdo futura de doencas metabolicas graves, assegurando assim
a saude da mulher e da crianca, reduzindo a epidemia global de DM tipo 2 e obesidade (OPAS,
2019). Adicionalmente, cabe ressaltar que tais repercussdes podem se agravar ainda mais nas
mulheres com DM pré-gestacional e seus filhos, considerando a carga prévia da doenca e 0
tempo de exposicdo a um ambiente hiperglicémico (Yamamoto et al., 2019; Egan et al., 2020;
Seah et al., 2021).

Dentro desse contexto, a APN em sua integralidade multiprofissional assume papel de
fundamental importancia na reducdo de repercussdes negativas para mulheres com HG e seus
filhos, pois pode detectar precocemente possiveis intercorréncias e assim possibilitar o
tratamento oportuno das mesmas, além de contribuir para a adequacdo do GPG e do controle
glicémico, fatores que impactam diretamente o resultado da gestacdo. Quanto mais completo e
precoce for esse acompanhamento, independente do tipo de HG, melhores serdo os resultados
obstétricos e neonatais (WHO, 2016a).

2.2.3 Tratamento ndo farmacoldgico e farmacolégico da hiperglicemia na gestacéo

O tratamento adequado da HG esta diretamente relacionado a: (a) diagnostico adequado
e precoce do DMG, (b) inicio imediato da terapéutica, (c) rigido controle glicémico na
gestacdo, (d) diagndstico das repercussGes materno-fetais, (€) momento da resolugdo da

gestacdo e (f) acompanhamento das medidas preventivas no pés-parto (Metzger, et al., 2008).

Evidéncias sugerem que a intervencdo em mulheres com HG pode diminuir a
ocorréncia de eventos adversos na gravidez (OPAS, 2019; 2021). Assim, 0S objetivos
primordiais do tratamento para essas gestantes séo a diminui¢ao da morbimortalidade perinatal
e da morbidade materna em curto e longo prazo. O controle eficaz da glicemia materna aumenta
significativamente a possibilidade de o desfecho gestacional ser um recém-nascido vivo, com
idade gestacional (IG) a termo, crescimento proporcional e sem distdrbios respiratorios e
metabdlicos ap6s o0 nascimento (Hammoud et al., 2013, Zajdenverg et al., 2023c).

Independente do tipo de HG, a TN, a atividade fisica e a monitorizacdo da glicemia
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capilar assumem importante papel no tratamento nao farmacoldgico (OPAS, 2019, 2021; ADA,
2023b). O cuidado pré-natal promovido pela equipe multidisciplinar, com a¢fes educativas
adaptadas para a realidade de cada mulher, deve fazer parte das rotinas diarias de cuidado como
estratégias para a reducdo da morbimortalidade materna, fetal e neonatal (WHO, 2016a;
OPAS, 2021).

Dentro desse contexto, a TN tem como principal objetivo promover adequada nutri¢do
materno-fetal e ganho ponderal a partir do controle dietético, assim como atingir e manter a
adequacdo do controle glicémico por meio de um plano alimentar individualizado (OPAS,
2019; ADA, 2023b).

Quanto a composicao da dieta e efeito dos macronutrientes na glicemia, segundo a Food
and Agriculture Organization (FAO, 2003; 2004), os macronutrientes possuem funcao
energética, estrutural e apresentam diferentes densidades energéticas, influenciando
diretamente a elevacao da glicemia. O requerimento energético é aumentado durante a gestacao
para promover o desenvolvimento fetal e GPG adequado; desenvolvimento placentério e dos
tecidos maternos; suprimento do aumento da taxa metabolica basal da gestante e constituicdo
de reserva energética para o periodo da lactacdo (Lima et al., 2013; ADA 2023b). O calculo
deve ser feito individualmente considerando a taxa metabolica basal, o adicional energético
relativo a gestacdo (I0M, 2020).

As proteinas estdo envolvidas na formacao de enzimas, na funcéo estrutural, hormonal,
etambém sdo utilizadas como fonte de energia, em jejuns mais prolongados. Durante a
gestacdo, o requerimento de proteina inclui as necessidades associadas a deposic¢ao nos tecidos
para formac&o tecidual do novo ser. Apos a ingestdo, entre 35% e 60% das proteinas da dieta
sdo convertidas em glicose no periodo de 3 a 4 horas (Bohnen et al., 2023).

Quanto aos carboidratos, o Manual de contagem de carboidratos da SBD (Bohnen et
al., 2023) descreve que 0s mesmos constituem a principal fonte decombustivel energético e
sdo os nutrientes que mais afetam a glicemia, pois aproximadamente 100% s&o convertidos em
glicose em um tempo que pode variar de quinze minutos a duas horas ap6s a ingestdo (Bohnen
et al., 2023). Em quantidades adequadas, sdo suficientes para suprir a demanda energética,

manter aglicemia equilibrada e prevenir a cetose (Ali et al., 2013).

No entanto, os carboidratos possuem indice glicémico diferentes, devido a diversos
fatores que sdo capazes de interferir na sua digestibilidade e absorgéo, tais como: natureza do
amido (amilose, amilopectina e amido resistente) e do monossacarideo (glicose, frutose,

galactose); cozimento e processamento (grau de gelatinizacéo, tamanho da particula e estrutura
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celular); presenca de fibras solGveis (pectina, hemicelulose, gomas, mucilagens,
polissacarideos de algas) (ADA, 2004).

Em relacdo ao efeito do indice glicémico dos carboidratos, a glicemia pos-prandial é
modulada principalmente pela velocidade de liberacdo dos carboidratos da dieta para a corrente
sanguinea apos as refeicdes, pelo tempo de depuracdo resultante da secre¢do de insulina e pela
sensibilidade tecidual periférica a acdo desse hormonio (Schenk et al., 2003; Moses et al.,
2009; Louie et al., 2011).

Nos ultimos anos, alguns estudos tém enfatizado que, dietas com cuidadosa distribuicdo
de carboidratos ao longo do dia sdo capazes de controlar a glicemia, reduzir a incidéncia de
macrossomia e a necessidade de insulina (Ali et al., 2013; Yamamoto et al., 2018). Porém, a
quantidade e a distribuicdo de carboidratos para mulheres acometidas por HG ainda é
guestionada, sendo recomendavel que a ingestdo total de carboidratos seja individualizada, de
acordo com a capacidade da gestante em tolera-los, de suas necessidades e conforme seus
habitos alimentares (Hernandez e Brand-Miller, 2018; Silva et al., 2019; Oliveira et al., 2022;
ADA 2023b).

Os lipidios apresentam-se como outra importante fonte de energia, sendo 0s que mais
geram energiacomparado aos outros macronutrientes, com fornecimento 9 kcal/g (FAO, 2003).
Sao importantes como veiculo de vitaminas lipossoluveis (A, D, E, K), como fonte de &cidos
graxos essenciais e apresentam baixa contribuicdo para a glicemia, pois somente 10% séo
convertidos em glicose, dentro de 5 horas (FAO, 2023).

Segundo a OPAS (2019), a TN baseia-se na avaliacdo do perfil antropométrico da
gestante, dos seus habitos alimentares, da acessibilidade aos alimentos, de caracteristicas
alimentares regionais, das suas condicdes clinicas, scio-econémicas e culturais. O calculo do
valor energético total (VET) da dieta assim como a programacdo do ganho de peso devem ser
realizados com base no indice de massa corporal pré-gestacional (IMC PG) (IOM, 2013).

Ressalta-se que em 2022 foram propostas curvas de recomendagfes de ganho de peso
para gestantes brasileiras adultas (maior de 18 anos), com gestacdo de feto unico e de risco
habitual (Kac et al., 2021; Carrilho et al., 2022), e embora estejam disponiveis e sejam
recomendadas pelo MS para serem usadas na APN (BRASIL, 2022b), ainda sdo necessarios
estudos de elaboracdo de recomendacOes especificas para os diferentes graus de obesidade
assim como a adequacéo e aplicagé@o das curvas para uso em gestantes de alto risco, como é o
caso de mulheres com HG.

De maneira geral, conforme orientacdo do Guia Alimentar para a populagéo brasileira,

deve-se orientar a adocéo de alimentacao saudavel e variada, cuja base deve ser composta por
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alimentos in natura ou minimamente processados e desestimular o consumo de alimentos
processados e ultra processados, que sdo alimentos de alta densidade caldrica, alto teor de sédio
e baixo valor nutritivo cujo consumo excessivo esta associado ao desenvolvimento de DCNT
(BRASIL, 2014).

Quanto a utilizacéo de edulcorantes ndo nutrititvos, o consenso da OPAS (2019) orienta
que estes podem ser usados como alternativa em substituicdo a sacarose (agucar), entretanto,
seu uso deve ser feito de forma moderada, ndo ultrapassando as quantidades maximas de 6
sachés ou 15 gotas/dia (Archibald et al., 2018). Os edulcorantes regulamentados para uso por
gestantes no Brasil pela Agéncia Nacional de Vigilancia sanitaria (ANVISA) (BRASIL,
2018b) devem ser ingeridos dentro dos limites estabelecidos pela Food and Drug
Administration (FDA), que determina a ingestao diaria aceitavel para cada um deles, conforme
listados no quadro 1. Ndo ha& consenso sobre a dosagem maxima permitida por dia dos
edulcorantes neotame, manitol, taumatina, maltitol, xilitol e eritritol (BRASIL, 2018b; OPAS,
2019; WHO, 2023a).

Quadro 1. Edulcorantes disponiveis no Brasil e dose maxima permitida por dia
Edulcorante Dose maxima
permitida/kg/dia

Aspartame 40 mg/kg
Acessulfame de potassio 15 mg/kg
Ciclamato 11 mg/kg
Glicosideos de esteviol 5,5 mg/kg
Neotame

Sacarina 2,5 mg/kg
Sucralose 15 mg/kg

Manitol, Taumatina, Maltitol,
Xilitol, Eritritol
Fontes: BRASIL, 2014; BRASIL, 2018b, OPAS, 2019.

Além disso, o consumo de frutose, sob a forma de adocgante, deve ser desestimulado,
possivelmente por aumentar as concentracfes plasmaéticas de lipidios. Porém, ndo se
recomenda que individuos evitem a frutose naturalmente presente nos alimentos. A leitura
adequada dos rotulos de alimentos é fortemente recomendada para identificacdo dos

edulcorantes contidos nos mesmos (OPAS, 2019).
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O indice glicémico de um determinado alimento é definido como a taxa de incremento
da glicemia duas horas apds a ingestdo de uma porcéo de 50g deste alimento com relacdo a
mesma porc¢do do alimento padrao (509 de pao branco ou glicose) (Jenkins, 1981; Silva, 2014).
Dietas com alimentos ricos em fibra e baixo indice glicémico podem contribuir para adequacgéo
do controle glicémico e consequentemente para reducdo da necessidade do uso de insulina em
gestantes com DMG, assim como reducdo do peso ao nascer (Viana et al., 2014; Duarte-Gardea
et al., 2018; Filard et al., 2019; OPAS, 2019).

Embora dietas com baixo indice glicémico possam reduzir a glicemia pos-prandial e
melhorar o perfil lipidico, a capacidade dos individuos para manter essas dietas em longo prazo
ndo é claramente definida na literatura. Nesse sentido, o uso desses alimentos como estratégia
primaria no plano alimentar n&o encontra evidéncia suficiente (ADA 2008; Hernandez e Brand-
Miller, 2018). Entretanto, alguns estudos apontam a eficicia dessa estratégia nutricional
combinada a outras na melhoria da resisténcia a insulina, adequacéo do controle glicémico e
do perfil metabdlico de gestantes com DMG (Filard et al., 2019) e individuos com DM (Ojo et
al., 2018; Marchioro et al., 2019; Zafar et al., 2019).

Tanto a ADA (2023b) quanto a OPAS (2019) recomendam que o calculo do VET do
plano alimentar deve ser realizado forma individualizada e adequada para o ganho de peso
recomendado (IOM, 2013). Quanto a distribuicdo total de macronutrientes, recomenda-se
que a dieta contenha de 40 a 55% do VET de carboidratos (considerando o minimo de 175g,
28g/dia de fibras, <5% de sacarose em relacdo ao VET total), 15 a 20% de proteinas (com
ingestdo minima de 71g/dia, podendo estimar a ingestdo recomendada considerando 1,1
g/kg/dia) e 30 a 40% de lipidios (com < 6% de gordura saturada do VET, <300 mg de
colesterol/dia, &cidos graxos trans devem ser evitados e &cidos graxos da série édmega 3
recomenda-se 0 consumo minimo de 2 porcGes de peixes/semana, com excecdo das
preparagdes fritas) (OPAS, 2019; ADA, 2023b).

Os requerimentos de grande parte dos micronutrientes (vitaminas e minerais) estao
aumentados nas gestantes em comparacdo as mulheres ndo gravidas. Os valores de ingestdo
recomendados correspondem as IDR propostas pelo Institute of Medicine (1997; 2001), para
todas as gestantes incluindo as que ttm HG. N&o ha um protocolo especifico quanto a indicagdo
da suplementacdo de vitaminas e minerais para essas mulheres, que ndo apresentem
deficiéncia. O requerimento de vitaminas e minerais deve ser atingido pelo consumo de
alimentos fontes (OPAS, 2019; ADA, 2023b).

Os métodos de orientacdo dietética recomendados para mulheres com HG podem ser

baseados na distribui¢do energética dos macronutrientes por refeicdo, muito empregado na
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pratica clinica, e na contagem de carboidratos (Viana et al., 2014; Souto e Rosado, 2018; Silva
etal., 2019; Oliveira et al., 2022; ADA 2023b; Bohnen et al., 2023). A escolha do método deve
ser decidida conjuntamente com a gestante. Ambos os métodos podem oferecer bons
resultados, desde que a gestante seja acompanhada pela equipe de saude, incluindo
preferencialmente o nutricionista (OPAS, 2019; Silva et al., 2019; Oliveira et al., 2022).

Em mulheres ndo-gravidas, o padrdo dietético Dietary Approaches to Stop
Hypertension (DASH) tem sido associado a redugdo de peso e controle pressorico,
especialmente reducdo da pressdo arterial sistdlica (Sacks et al., 1995). Como a reducdo de
peso durante a gravidez ndo é recomendada, a dieta DASH pode ser o fator modificavel mais
adequado para atingir o controle da pressdo arterial em uma populacéo gravida (NICE, 2010;
Fulay et al., 2018; Courtney et al., 2020). Atualmente, a ADA (2023b) recomenda a utilizacéo
do padrdo dietético DASH para individuos com DM com o objetivo de melhorar o controle
glicémico, prevenir as complicacdes da doenga assim como prevenir ou tratar a hipertensao
arterial sisttmica dentre esses pacientes.

Adicionalmente, esse padrdo tem sido estudado para prevenir ou tratar a hipertenséo
arterial dentre as gestantes com DMG (Falavigna et al., 2012; Asemi, et al., 2014; Yao et al.,
2015) e DM pré-gestacional (Fagherazzi et al., 2020; Belfort et al., 2023a,b), além de ser
considerada uma importante estratégia nutricional para adequacao do controle glicémico e do
GPG dessas gestantes, que parece ser 0 grupo com maior propensao ao desenvolvimento de
SHG, tendo em vista a existéncia de fatores de risco e caracteristicas metab6licas como o
aumento da resisténcia a insulina que pode provocar disfuncdo endotelial e ativacdo de
inflamacéo cronica comprometendo o sistema cardiovascular (Wendland et al., 2008; Ahmad
e Samuelsen, 2012; Harrington et al. 2013).

Independente do método de orientacéo dietética escolhido e das estratégias nutricionais
utilizadas, recomenda-se o fracionamento das refei¢fes: pelo menos trés refeicdes (desjejum,
almogo e jantar) e dois ou trés lanches saudaveis por dia, evitando intervalos maiores de trés
horas. Gestantes em uso de insulina devem manter os horarios fixos das refeicdes,
minimizando-se assim variagOes glicémicas (ADA, 2023b). Nesse contexto, a ceia € uma
refeicdo importante para prevencao de episodios de hipoglicemia, especialmente as que fazem
uso de insulina a noite, e deve conter 25¢g de carboidratos, além de proteinas ou lipidios (OPAS,
2019; Zajdenverg et al., 2023b).

A pratica regular de atividade fisica também é recomendada como parte do tratamento
ndo farmacoldgico da HG, com o objetivo de contribuir para a melhoria da atividade
cardiorespiratéria e condicionamento fisico, além da adequacéo do controle glicémico, tendo
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em vista os beneficios dessa pratica sobre a reducdo da glicemia de jejum e pds-prandial,
reducdo da necessidade do uso de insulina para gestantes com DMG e complicagfes do DM
em longo prazo (Barros et al., 2010; Brown et al., 2017; ACOG, 2020). Ressalta-se que a
prescricdo de programas de exercicio fisico durante a gestacdo deve ser realizada de forma
individualizada por  profissionais capacitados avaliando-se cuidadosamente  as
contraindicac@es obstétricas e estado geral de saude (OPAS, 2019; ACOG, 2020).

A automonitorizacdo continua da glicemia capilar € uma ferramenta essencial para
atingir o controle do DM, além de ser utilizada para a avaliacdo da adesdo e eficacia da
terapéutica. Aliado a isso, a decisdo de iniciar terapia farmacolégica no DMG e 0s ajustes das
doses de insulina na gestante com DM pré-gestacional dependem dessa ferramenta
(Zajdenverg, 2023b). A SBD recomenda que gestantes em tratamento ndo farmacoldgico
devem realizar perfil de quatro pontos (em jejum, uma hora ap6s o desjejum, uma hora apos
almoco e uma hora ap06s jantar) e gestantes em tratamento farmacoldgico devem realizar perfil
de seis pontos (em jejum, uma hora apds o desjejum, antes do almog¢o, uma hora apds almogo,
antes do jantar e uma hora apés jantar).

A meta do controle glicémico (tanto para gestantes com DMG quanto com DM pré-
gestacional) esta descrita no quadro 2. Em mulheres com risco aumentado de hipoglicemia,
estes alvos devem ser aumentados para glicemias de jejum entre 70-99 mg/dL e glicemias ao
deitar, e entre 2-4h da madrugada, entre 80-120 mg/dL (Zajdenverg, 2023b).

Quadro 2: Alvos de glicemia capilar durante a gestacdo de mulheres com diabetes

Tempo do teste Concentracéo glicémica

Jejum >65 e <95mg/dL
1h depois das refei¢bes <140 mg/dL

2h depois das refei¢oes <120 mg/dL
Fonte: Diretriz da Sociedade Brasileira de Diabetes (2023).

Quanto ao tratamento farmacoldgico, a via de escolha prioritaria é a insulinoterapia
devido a sua eficacia comprovada e a pequena passagem placentaria quando comparada ao
tratamento com hipoglicemiantes orais. O inicio desse tratamento na mulher com DMG deve
ser realizado quando duas ou mais medidas de glicemia capilar estiverem acima da meta citada
anteriormente, apds 14 dias de inicio do tratamento ndo farmacoldgico (ADA, 2023b;
Zajdenverg et al., 2023c). O uso de hipoglicemiantes orais, como a metformina ou

glibenclamida, pode ser recomendado para gestantes com DMG com inadequacao do controle
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glicémico, como alternativa terapéutica apenas em situagdes de inviabilidade da insulinoterapia
(OPAS, 2019; Zajdenverg et al., 2023c).

2.3 ASSISTENCIA PRE-NATAL

A redugdo da morbimortalidade materna e perinatal esta diretamente relacionada ao
acesso das gestantes & APN de qualidade e em tempo oportuno, no nivel de complexidade
necessario (FEBRASGO, 2014; Lansky et al., 2014; Till et al., 2015; WHO, 2016a). Por isso,
€ necessario que estados e municipios organizem a rede de atencdo obstétrica, que contemple
todos os niveis de complexidade, com definicdo dos pontos de atencdo e responsabilidades
correspondentes (BRASIL, 2022a).

Dentro desse contexto, a APN pressupde avaliacdo dindmica das situacdes de risco e
prontiddo para identificar problemas de forma a poder atuar, a depender do problema
encontrado, de maneira a impedir um resultado desfavoravel. A auséncia dessa assisténcia,
pode incrementar o risco desses desfechos para a gestante ou para o recém-nascido (Viellas et
al., 2014; BRASIL, 2022a). Em contrapartida, o cuidado precoce e regular pode aumentar as
chances de um nascimento saudavel (WHO, 2015a).

De acordo com o Manual de APN da FEBRASGO (2014), o acesso constitui-se um
importante indicador de saude, pois o atendimento de qualidade prestado as gestantes de risco
habitual, nas unidades basicas de salde, € o principal fator para a prevencao que essas mulheres
se transformem em gestantes de alto risco. Dessa forma, a garantia de acesso aos servicos de
salde deve ser uma preocupacdo de todos os gestores da area. Nesse contexto, a primeira
consulta pré-natal assume papel relevante, agregando as suas prerrogativas de qualidade e
humanizacdo a funcao de despertar nas gestantes a importancia da continuidade e da adesao.

2.3.1 Mortalidade materna

De acordo com a WHO (2023b), aproximadamente 800 mulheres morrem todos os dias
no mundo (com estimativa de uma morte materna a cada dois minutos) por causas relacionadas
a gestacdo e ao parto, e 99% dessas mortes ocorrem em paises em desenvolvimento. Entre as
causas mais importantes estdo aquelas consideradas evitaveis, levando-se em consideragdo que
tanto o tratamento quanto o manejo das complicacbes sdo bem conhecidos, dentre elas

destacam-se as hemorragias, infeccdes puerperais e pre-eclampsia, porém ha tambem de se
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considerar os fatores que impedem a mulher na busca por assisténcia durante a gestacao
(Digamos et al., 2016; WHO, 2023b).

Embora todas as mulheres estejam em risco de sofrer complicacBes relacionadas a
gravidez, existe uma associacdo clara entre o status socioeconémico e o aumento do risco de
doenga e morte materna. Essas mortes continuam sendo a expresséo da desigualdade de género,
etnia, local de residéncia e escolaridade, aspectos relacionados ao nivel socioeconémico. Ha
também uma razao de mortalidade materna (RMM) mais elevada entre as mulheres indigenas,
de origem africana, migrantes, que vivem na pobreza e em zonas rurais. Essas desigualdades
aumentaram no contexto da pandemia de COVID-19 devido a sobrecarga dos sistemas de
salde, as medidas de isolamento, e a diminuicdo da oferta e procura de servicos, bem como da
qualidade dos cuidados (Chapman et al., 2021; ECLAC, 2022).

Globalmente estima-se que 287 mil mortes maternas ocorreram em 2020, gerando uma
taxa de RMM de 223 mortes por 100 mil nascidos vivos, representando reducéo insignificativa
comparada ao ano de 2015 (211 por 100 mil nascidos vivos) e estagnacdo comparada ao ano
de 2016 (223 por 100 mil nascidos Vvivos), inicio da era dos Objetivo do Desenvolvimento
Sustentavel (ODS). Entretanto, pdde-se observar uma reducao de 34,3% desde 2000, quando
foi estimada em 339 mortes por 100 mil nascidos vivos. A taxa média anual de reducéo na
RMM global durante o periodo de 2000-2020 foi de 2,1%, isso significa que, em média, a
RMM global diminuiu 2,1% a cada ano nesse periodo. O numero anual global das mortes
maternas também reduziu significativamente durante esse periodo, de 446 mil para 287 mil,
uma diminuicdo de mais de um terco (WHO, 2023b). Cabe ressaltar que essa situacdo se
agravou a partir do ano de 2020 considerando os impactos diretos e indiretos da pandemia de
COVID-19, que representaram um grande retrocesso no progresso para a erradicacdo das
mortes maternas evitaveis (GTR, 2021).

Atualmente, a reducdo da taxa de mortalidade materna esta contemplada no terceiro
objetivo das metas dos ODS da Organizacdo das Nacdes Unidas e na Agenda 2030 (PNUD,
2015), tendo em vista as dificuldades de atingir a reducdo da RMM em ao menos 75%, como
parte do compromisso do Objetivo do Desenvolvimento do Milénio (ODM) no periodo de 1990
a 2015, apesar do evidente avanco na assisténcia materna na Ultimas décadas (WHO, 2015b).

Para o cumprimento da meta 3.1, componente do Objetivo 3 do ODS: até 2030 reduzir
a taxa de mortalidade materna global para menos de 70 mortes por 100 mil nascidos vivos, séo
necessarias acdes para melhoria da atengdo a salde das mulheres e gestantes (GBD, 2016;
GTR, 2021; WHO, 2023b).

A WHO (2023b) aponta também como parte da estratégia para o alcance da meta 3.1,
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considerando as situagdes de mortes por causas evitaveis: priorizar a redugdo das desigualdades
no acesso e na qualidade dos servicos de salde reprodutiva, materna e neonatal; fortalecer os
sistemas de salde para coletar dados de alta qualidade; e responder as necessidades e
prioridades das mulheres no ambito da salude reprodutiva.

No contexto dos ODS, o Brasil definiu como meta nacional paraa RMM a reducdo para
no maximo 30 mortes por 100 mil nascidos vivos até o ano de 2030. Assim, para o alcance
dessa meta, 0 Pais devera orientar as acOes e a politica nacional no que se refere a melhoria da
atencdo a mulher no periodo gravidico-puerperal nos proximos anos (GBD, 2016; BRASIL,
2018a).

No Brasil, aproximadamente 92% das mortes maternas sdo consideradas evitaveis, e
ocorrem, principalmente, por causas como hipertensdo arterial, hemorragia ou infeccGes
puerperais, 0 que ndo difere daquelas ocorridas mundialmente. Mesmo com 0s avangos no
aprimoramento para o calculo das estimativas de 6bito materno no pais, 0 MS apontou fatores
limitantes envolvendo a identificacdo, tanto em decorréncia do diagnéstico atribuido a outras
causas quanto pela falta de captacéo oportuna de todos os eventos, quando o ébito propriamente
ndo é notificado ao Sistema de Informacdes sobre Mortalidade (SIM). Adicionalmente, visando
corrigir eventuais perdas devido ao sub-registro, o Brasil vem adotando técnicas de correcao
com uso de fatores a fim de estimar esse indicador nacionalmente (BRASIL, 2009b; GBD,
2016).

Segundo dados do MS, a RMM brasileira foi estimada em 143,2 mortes maternas para
cada 100mil nascidos vivos em 1990. Embora o valor da RMM nacional esperado ao final do
ODM seria de no méximo 35,8 mortes maternas para cada 100 mil nascidos vivos, o Brasil
registrou 62 de RMM em 2015. Enquanto a proporcéo da reducéo global deste indicador foi
de aproximadamente 44%, o Brasil apresentou resultado superior a meta mundial reduzindo
em 56,7% as mortes maternas em seu territorio. Mesmo com a evolucdo apresentada, o pais
ficou longe do alcance da meta acordada para 0 ODM, que reduziria em 75% (Almeida et al.,
2017; Nogales et al., 2018; BRASIL, 2019).

No periodo entre 2016 e 2018 observou-se RMM de 58,44 em 2016, 58,76 em 2017 e
56,30 em 2018, o que representou praticamente uma estagnacao desse indicador nesse periodo.
O Fundo de Populacdo da Organizagdo nas Nacbes Unidas (UNFPA) alerta para grave
retrocesso na saude materna no Brasil apds a pandemia de COVID-19, langando um apelo por
investimentos que fortalecam a cobertura e qualidade dos servigos. Registros preliminares do

MS mapeados pelo Observatorio Obstétrico Brasileiro apontam que em 2021, a RMM alcangou
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107,53 mortes a cada 100 mil nascidos vivos. Em 2019, ano anterior & pandemia, a raz&o era
de 55,31 a cada 100 mil nascidos vivos. Em 2020, foi de 71,97 mortes a cada 100 mil nascidos
Vivos, 0 que ja representou um aumento de quase 25% em relacdo ao ano anterior. O aumento
do nimero total de mortes maternas foi de 77% entre 2019 e 2021 (UNFPA, 2022).

Ressalta-se que a mortalidade materna pode aumentar a chance de mortalidade infantil,
pois, 0s recém-nascidos separados de suas maes ndo receberdo os cuidados maternos e o
aleitamento, que assumem papel fundamental no desenvolvimento infantil (Salazar-Ldpez et
al., 2020).

A partir de 2008, o MS intensificou esforcos para ampliar, estruturar e fortalecer acdes
de vigilancia de 6bito materno, buscando aprimorar a captacéo e a qualificacdo das informac6es
sobre a causa de morte, acdo realizada em articulagéo entre as trés esferas do SUS. Gracas a
incorporacdo dessa atividade localmente e ao avanco na implantacdo de ferramentas robustas
de monitoramento da mortalidade materna para o Pais, regides, estados e municipios, esta
sendo possivel mensurar a evolugdo significativa de ébitos maternos identificados apos
investigacdo (Cortez-Escalante et al., 2015; BRASIL, 2018a).

Entretanto, com os desafios deixados pela COVID-19, os esforcos necessarios sdo ainda
maiores. Além de recompor um sistema que foi abalado pela pandemia, é preciso investir em
capacitacao de profissionais e também produzir dados robustos para ajudar a tracar estratégias
e politicas publicas adequadas (UNFPA, 2022).

2.3.2 Histdrico e recomendacdes da assisténcia pré-natal

Historicamente, ha um século, foi reconhecido que os métodos disponiveis de cuidados
na gestacdo ndo eram suficientes para a resolugdo de problemas diagnosticos e tratamento pré-
natal (Ballantyne, 1921; Nicolaides, 2011). Para atingir esses objetivos, foi solicitado que um
novo meio de investigacdo devesse ser realizado em larga escala e de forma continua e
sistematica. Isso levou a introducdo do pré-natal que constituia um grande avango no
atendimento as mulheres gravidas e um papel central na redugéo substancial da mortalidade
materna e perinatal alcancada durante o século passado.

Em 1929, o Ministério da Satde do Reino Unido emitiu um memorando sobre rotinas
clinicas e atendimentos pré-natais recomendando que a primeira consulta ocorresse na 16?
semana de gestacdo, a segunda entre 24 e 28 semanas, e a partir da 282 semana as consultas

deveriam ocorrer quinzenalmente até 36 semanas e depois semanalmente até o parto (Ministry



39

Of Health Report, 1930). Nenhuma justificativa explicita foi oferecida quanto ao tempo ou ao
contetdo clinico das consultas, entretanto essas diretrizes estabeleceram o padréo de APN a
ser seguido em todo o mundo. A maior concentracdo de consultas no final do terceiro
trimestre era justificada com base no fato de que a maioria das complicagcdes ocorre nesse
periodo e que os resultados mais adversos ndo poderiam ser previstos a partir do primeiro
trimestre (Ministry Of Health Report, 1930).

Em 2003, a WHO prop0s e recomendou um modelo de APN que estivesse associado a
mortalidade perinatal, baseado em um ndmero menor de consultas, porém com intervencdes
clinicas mais especificas. Nesse esquema, eram consideradas 4 consultas para gestantes de
risco habitual. Na primeira consulta deveria ser aplicado um questiondrio com dezoito
perguntas para identificacdo dos fatores de risco e gravidade da gestacdo, em caso afirmativo
de qualquer uma das respostas, a gestante deveria ser encaminhada para um acompanhamento
mais especifico e em caso negativo, a primeira consulta deveria ser idealmente até a 122
semana de gestacdo, a segunda na 262 semana, a terceira na 32% semana de gestacédo e a ultima
consulta entre a 36 e a 382 semana (WHO, 2003).

Os avancos cientificos nos ultimos 20 anos tém demonstrado que muitas complicacfes
na gravidez sdo potencialmente detectaveis antes da 122 semana de gestagdo, principalmente
aneuploidias que podem ser identificadas entre 11 e 13 semanas de gestagcdo por uma
combinacdo de caracteristicas maternas, achados ultrassonograficos e testes bioquimicos.
Acredita-se que uma primeira consulta de pré-natal integrada entre esse periodo combinando
dados de caracteristicas maternas e historia de resultados de testes biofisicos e bioguimicos
possam definir o risco especifico da paciente para um amplo espectro de complicacBes na
gravidez, incluindo aborto espontaneo e morte fetal, parto prematuro, pré-eclampsia, DMG,
restricdodo crescimento fetal e macrossomia (Nicolaides, 2011).

Nessa perspectiva, Nicolaides (2011) propds um modelo de APN que se iniciasse entre
11 e 13 semanas de gestacdo baseado na premissa de que uma estimativa precoce dos riscos
especificos de complica¢Ges melhoraria o resultado da gravidez a partir da mudanca do pre-
natal de uma série de consultas de rotina inespecificas para um acompanhamento mais
individualizado e especifico, tanto em termos da programacgdo quanto do contetdo das
consultas. Cada consulta teria um objetivo predefinido e as descobertas gerariam indices de
probabilidade que poderiam modificar o risco estimado especifico de cada paciente e doenca a
partir da avaliagéo inicial.

Assim, entre 11 e 13 semanas, a grande maioria das mulheres seria classificada como

baixo risco ou risco habitual para complicagdes da gravidez. Nesse grupo, 0 numero de
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consultas médicas poderia ser substancialmente reduzido para trés. Uma consulta com 20
semanas reavaliaria a anatomia e crescimento fetal e assim, seria reavaliado o risco de
complicacdes como pré-eclampsia e parto prematuro. Outra consulta com 37 semanas avaliaria
0 bem-estar materno e fetal e determinaria 0 melhor momentoe tipo de parto, caso houvessem

gestantes com 41 semanas isso se repetiria (Nicolaides, 2011).

Para o grupo de alto risco, a vigilancia deveria ser rigorosa em clinicas especializadas,
tanto em termos das investigacOes a serem realizadas quanto da especializagcdo da equipe de
cuidados. Em cada uma dessas visitas seu risco seria reavaliado e esses permaneceriam alto
risco ou se tornariam de risco habitual; no ultimo caso, a intensidade dos cuidados pré-natais
poderia ser reduzida. A identificacdo precoce de grupos de alto risco estimula ainda mais
pesquisas que definam o melhor protocolo para seu acompanhamento e desenvolvimento de
estratégias para a prevencdo de distdrbios da gravidez ou suas consequéncias adversas
(Nicolaides, 2011).

Em 2016, no inicio da era dos ODS, a morbidade e mortalidade evitaveis relacionadas
com a gravidez continuavam excessivamente elevadas. Apesar dos substanciais progressos
alcancados, 0s paises precisavam rever as suas prioridades para além da sobrevivéncia, com
vistas a maximizar a salde e o potencial de vida das suas populac@es. Dessa forma, a WHO
(2016a) revisou as recomendacdes para o pré-natal e publicou um guideline com os cuidados
e estratégias para uma experiéncia positiva na gravidez, o qual trouxe uma perspectiva mais
ampla da APN baseada nos direitos humanos, nas experiéncias das mulheres e ndo somente da
reducdo da morbimortalidade.

Essa revisdo foi baseada em achados de revisGes sisteméaticas que mostraram
insatisfacdo das mulheres com apenas quatro consultas conforme recomendado anteriormente.
Segundo essa percepcdo, foi observado que as mulheres esperam que os cuidados pré-natais
Ihes proporcione uma experiéncia positiva na gravidez, a qual significa uma normalidade fisica
e sociocultural, uma gravidez saudavel para a mée e o bebé (incluindo a prevencdo ou o
tratamento dos riscos, doencas e morte), uma transicdo eficaz para o trabalho de parto e uma
maternidade positiva, incluindo a autoestima materna, a competéncia, a autonomia e a rede de
apoio (WHO, 2016a).

No documento da WHO (2016a) foram incluidas trinta e nove recomendagdes
relacionadas a cinco tipos de estratégias: intervengdes nutricionais; avaliagdo da mée e do feto;
medidas preventivas; intervencdes para sintomas fisioldgicos comuns e intervencdes nos

sistemas de saude para melhorar a utilizacdo e a qualidade dos cuidados pré-natais. Esta tltima
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intervencdo, considera alguns pontos como caderno de anotagdes da mulher, experiéncias de
cuidados pré-natais em grupo para complementar a assisténcia individual, participacdo e
continuidade dos cuidados prestados por parteiras, mobilizacdo das familias e comunidade na
construcdo de redes de apoio a gestante e a ampliacdo do calendario de consultas com o
objetivo de reduzir a mortalidade perinatal e melhorar a experiéncia das mulheres na gravidez.

Observou-se a necessidade de mais consultas no terceiro trimestre de gestacdo, pois é
0 periodo com maior chance de intercorréncias. Sendo assim, nessa nova proposta, o calendario
contempla no minimo oito consultas de pré-natal para as gestantes de risco habitual, uma no
primeiro trimestre de gestacdo, sendo idealmente realizada até a 122 semana gestacional, duas
no segundo trimestre, com 20 e 26 semanas de gestacdo e cinco no terceiro trimestre, com 30,
34, 36, 38 e 40 semanas de gestacdo (WHO, 2016a).

Quanto a recomendacdo das consultas em grupo pela WHO (2016a), essas tém sido
amplamente discutidas e endossadas como benéficas e complementares & APN individual,
tendo em vista a possibilidade de melhoria dos cuidados pré-natais. Dentre os beneficios,
destacam-se a promocdo da educacdo da paciente, além da inclusdo de oportunidades de
interacdo social fortalecendo a rede de apoio necessaria a experiéncia positiva durante a
gravidez; a otimizacdo e melhoria da adesdo as orientacdes fornecidas durante as consultas
individuais; elevados niveis de satisfacdo da gestante, favorecendo resultados obstétricos
igualmente eficazes quando comparados ao pré-natal individual (Della Libera et al., 2017;
ACOG, 2018; Chen et al., 2023).

Em estudo realizado em unidade basica de satde (UBS) no Rio de Janeiro (RJ), Brasil,
com Estratégia de Saude da Familia, testou-se o calendario de trés consultas em grupo, nas
quais foram realizadas rodas de conversa, incluindo contetdos sobre nutri¢do. O estudo foi
realizado ao longo da gestagédo com mulheres de risco habitual e verificou-se que no grupo que
recebeu essa intervencdo houve menor chance de intercorréncias gestacionais e inadequagéo
do GPG (Della Libera et al., 2017).

Chen et al. (2023) em ensaio clinico randomizado objetivou comparar o modelo de
consultas individuais da APN com o modelo de consultas em grupo de 2348 gestantes e
associar com o desenvolvimento de DMG e ocorréncia de pré-eclampsia, parto cesareo e de
recém-nascidos grande para a idade gestacional (GIG), e ndo observaram diferencas
significativas entre os grupos estudados, indicando que o modelo de consultas em grupo
também pode ser uma opc¢ao de tratamento vidvel dentro da perspectiva de APN.

No Brasil, 0 MS recomenda o nimero minimo de seis consultas para uma gestacdo de

risco habitual, com inicio no primeiro trimestre e a realizacao de alguns procedimentos basicos,
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que incluem exames clinico-obstétricos e laboratoriais. De acordo com o Programa de
Humanizagdo no Pré-natal e Nascimento (PHPN), que tem como objetivo principal assegurar
a melhoria do acesso, cobertura e qualidade da APN, assisténcia ao parto e puerpério, também
sdo preconizadas algumas intervencdes qualitativas para melhor adequacéo pré-natal, nas quais
orientagdes sobre amamentacgéo, alimentagdo suplementar, imunizagéo, entre outras, voltadas
as gestantes, sdo especialmente benéficas (BRASIL, 2002; BRASIL, 2013). Para as gestantes
de alto risco, espera-se que o0 numero de consultas aumente conforme a gravidade das
intercorréncias e evolucdo da gestacdo, devendo ser ajustado individualmente pela equipe de
salde (BRASIL, 2022a).

2.3.3 Assisténcia pré-natal no Sistema Unico de Salde e avaliacdo da qualidade da

assisténcia prestada

A gestacdo encontra-se entre os primeiros motivos de consulta, porta de entrada na
Atencdo Priméria de Saude ou na UBS do SUS. Para ampliar a captacao precoce das gestantes,
0 MS, por intermédio da Rede Cegonha, incluiu o Teste Rapido de Gravidez nos exames de
rotina do pré-natal, que pode ser realizado na prépria UBS, o que acelera o processo necessario
para a confirmacdo da gravidez e o inicio da APN. Apos a confirmacgdo da gravidez, em
consulta médica ou de enfermagem, da-se inicio a0 acompanhamento da gestante, com seu
cadastramento no SisPreNatal. Os procedimentos, achados diagnosticos e as condutas que se
seguem devem ser realizados sistematicamente e avaliados em toda consulta, além de serem
anotados na Ficha de pré-natal e no Cartdo da Gestante (BRASIL, 2013).

Com o objetivo de reduzir a morbimortalidade materno-infantil e ampliar o acesso com
qualidade, é necessario que se identifiqguem os fatores de risco gestacional o mais precocemente
possivel. Assim, o acolhimento com classificacdo de risco pressupbe fornecer ndo um
diagnostico, mas uma prioridade clinica, o que facilita a gestdo da demanda esponténea e,
consequentemente, permite que haja impacto na histéria natural de doencas agudas graves e
potencialmente fatais, que, se ndo atendidas como prioridades, podem levar a morte, por
exemplo, as SHG. Portanto, € indispensavel que a avaliagdo do risco seja realizada em toda
consulta. Em contrapartida, quando s&o identificados fatores associados a um pior prognostico
materno e perinatal, a gravidez é definida como de alto risco, passando a exigir avaliagdes mais
frequentes e especificas, muitas vezes fazendo-se uso de procedimentos com maior densidade
tecnoldgica, como é o caso do diabetes (BRASIL, 2013).

Ap0s a avaliacgdo inicial do risco, a gestante pode seguir dois caminhos na APN: caso
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seja afastado o risco, seguird para a APN de baixo risco, com atendimento pela equipe da area
de abrangéncia nas UBS; caso seja identificado fatores de risco, a gestante devera ser
encaminhada para atendimento no ambulatério de alto risco especializado. Cabe ressaltar que
a caracterizacao de uma situacédo de risco, todavia, ndo implica necessariamente referéncia da
gestante para acompanhamento de APN de alto risco. As situagdes que envolvem fatores
clinicos mais relevantes (risco real) ou fatores evitaveis que demandem intervencGes com
maior densidade tecnoldgica devem ser necessariamente referenciadas, podendo, contudo,
retornar ao nivel primario, quando se considerar a situacdo resolvida e/ou a intervencédo ja
realizada. De qualquer maneira, a UBS deve continuar responsavel pelo seguimento da gestante
encaminhada a um diferente servico especializado de satde (BRASIL, 2013).

Dentro dessa proposta de cuidado, o0 PHPN visa a andlise das necessidades de atencéo
direcionadas a gestante, ao recém-nascido e a mulher no pés-parto, e tem como objetivo
principal reduzir as elevadas taxas de morbimortalidade materna e perinatal a partir da tomada
de medidas que garantam a melhoria do acesso, da cobertura e qualidade da APN, da assisténcia
ao parto e puerpério, reproduzindo as acdes ja adotadas pelo MS na atencdo as gestantes, como
0s investimentos nas redes estaduais na assisténcia a gestacdes de alto risco e o pagamento de
procedimentos especificos (BRASIL, 2002).

Os indicadores de processo do PHPN incluem: trimestre de inicio do acompanhamento;
percentual de mulheres inscritas no pré-natal em relacdo ao nimero de nascidos Vvivos;
percentual de mulheres com seis ou mais consultas da APN, todos 0s exames béasicos, consulta
puerperal, teste anti- HIV e dose imunizante da vacina antitetanica (BRASIL, 2002).

A constante avaliacdo da qualidade da APN favorece a identificacdo de problemas de
salde e o desempenho da equipe de salde, estratégias que podem manter ou melhorar a
qualidade da assisténcia prestada (BRASIL, 2013; 2022a).

O intuito da APN de alto risco é interferir no curso de uma gestacdo que possui maior
chance de resultado desfavoravel, de maneira a diminuir o risco ao qual estdo expostos a
gestante e o feto, ou reduzir possiveis consequéncias adversas. A equipe de saude
multidisciplinar deve estar preparadapara enfrentar quaisquer fatores que possam afetar
adversamente a gravidez, sejam eles clinicos, obstétricos, socioecondémico ou emocional. Para
tanto, a gestante devera sempre ser informada do andamento de sua gestacéo e instruida quanto
aos comportamentos e atitudes que deve tomar para melhorar sua saude, assim como sua
familia, companheiro (a) e pessoas de convivéncia proxima, que devem ser preparados para
prover um suporte adequado a esta gestante (WHO, 2015a; 2016a; BRASIL, 2022a).

Dentre os fatores a serem considerados na APN de gestantes de alto risco, destacam-se
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a avaliacdo clinica e obstétrica, determinacdo da via de parto e questfes relacionadas aos
aspectos emocionais e psicossociais. A avaliacdo detalhada desses fatores pode possibilitar a
tomada de intervencbes precoces e oportunas com o objetivo de minimizar desfechos
desfavoraveis (FEBRASGO, 2014; BRASIL, 2022a).

O acolhimento da gestante pela equipe de saude, livre de julgamentos, além de
qualificar a assisténcia, possibilita o estabelecimento de vinculos, maior responsabilizacéo pelo
processo de cuidado, e 0 manejo sobre situacfes de vulnerabilidade relacionadas ao processo
salide-doenca, sejam elas individuais, sociais e até mesmo programaticas. Dessa forma,
entende-se que tal abordagem seja de fundamental importancia na organizacdo dos servicos
paraa APN de alto risco, permitindo que as gestantes possam ocupar 0 espago de protagonistas
no processo de cuidado de sua salde, estabelecendo parceria com os profissionais para a
obtencdo de melhores resultados (WHO, 2015a; 2016a; BRASIL, 2022a).

O numero de consultas da APN é um indicador de fécil acesso e baixo custo
amplamente utilizado na avaliagdo global da qualidade da APN, que segundo Kotelchuck
(1994), constitui o primeiro passo critico no desenvolvimento de programas de salde publica
para melhorar a acessibilidade e, consequentemente os resultados do nascimento. Essa
avaliacdo ¢ fortemente modelada pela maneira como a utilizacdo é medida (Kotelchuck, 1994).
Em 1994, existiam duas medidas amplamente utilizadas de adequacdo da utilizacdo do pré-
natal: o trimestre do inicio e o indice de adequacdo de Kessner (Kessner, 1973). Para ser
classificado como adequado no Indice de Kessner, é preciso iniciar o acompanhamento no
primeiro trimestre (antes de 13 semanas de gestacdo) e ter nove consultas para uma gravidez
de duracdo normal. Para ser classificado como inadequado, € preciso iniciar apos a 142 semana
de gestacéo e ter quatro ou menos consultas (Kessner, 1973).

A capacidade de medir a utilizacdo do pré-natal apds o inicio permanece
subdesenvolvida na utilizacdo do indice de Kessner, na medida em que ndo isola
separadamente a utilizacéo apos o inicio, nem qualquer outro indice de APN. No entanto, uma
distingdo entre iniciag&o e utilizagdo uma vez no atendimento pode ter implicagdes diferenciais
nos resultados donascimento e nas praticas desse programa assistencial (Kessner, 1973).

Dessa forma, propds-se um indice de adequacéo de dois fatores, que ficou conhecido
como Indice de Kotelchuk, que engloba a utilizagdo do pré-natal em duas dimensdes
independentes e distintas: adequagéo do inicio da APN e adequacdo dos servicos recebidos. A
dimensdo inicial caracteriza a adequagdo pré-natal no momento do inicio do cuidado,
frequentemente a primeira consulta. O pressuposto subjacente € que, quanto mais precoce 0

inicio, mais adequada é a APN. A segunda dimensdo caracteriza a adequacao das consultas
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recebidas durante o periodo em que a mulher estd sendo acompanhada, ou seja, desde o inicio
até o parto (Kotelchuck, 1994).

No Brasil, a adequagdo da APN tem sido avaliada ha décadas por meio de indicadores
com base no nimero de consultas realizadas e na IG de inicio do APN (Halpern et al., 1998;
Leal et al., 2004; Domingues et al., 2013). Entretanto, ndo ha consenso quanto a utilizacdo de
indices nem quanto ao numero ideal de consultas, visto que estd comprovado que poucas
consultas realizadas de forma qualificada podem ser tdo eficazes quanto a realizacao delas em
maior namero (Villar et al., 2001; BRASIL, 2013). Dessa forma, a determinacéo da escolha do
indice de qualidade para avaliagdo da APN deve ser definida de forma individualizada e
adaptada a populacdo estudada e metodologia utilizada, para que seja capaz de mensurar
corretamente a qualidade da APN, e assim, possibilitar a implementacdo de novas acdes,
politicas e estratégias que promovam a melhoria dos servicos de APN as gestantes brasileiras
(Nunes et al., 2016).

Estudo realizado por Leal et al. (2004) com amostra de 9920 puérperas no municipio
do Rio de Janeiro, teve como objetivo utilizar o indice de Kotelchuck, verificar sua
aplicabilidade e adapta-lo as caracteristicas da APN prestada, além da associacdo do indice
modificado com as caracteristicas maternas e seu papel sobre o0 peso ao nascer. Para avaliacdo
da APN utilizou-se o escore “Sumario de adequagdo do indice de utilizagdo do cuidado pré-
natal” proposto por Kotelchuck (1994), atribuiu-se valor 1 para as puérperas que iniciaram o
acompanhamento depois do quarto més e fizeram menos de 50,0% das consultas esperadas
segundo o tempo gestacional (inadequado); 2 para aquelas que iniciaram os cuidados pré-natais
antes ou durante o quarto més e fizeram 50,0 a 79,0% das consultas (intermediério); 3 para
aquelas que iniciaram o pré-natal antes ou durante o quarto més e fizeram 80,0 a 109,0%
de consultas (adequado) e 4 para aquelas que iniciaram 0 acompanhamento antes ou durante
0 quarto més e tiveram 110,0% de consultas ou mais em relagédo ao esperado para a IG (mais
que adequado).

Como resultados, Leal et al. (2004) encontraram que apenas 38,5% das parturientes
foram classificadas como de cuidado pré-natal adequado ou intensivo. Apds ajuste por outros
preditores, mantiveram-se como variaveis explicativas do indice de Kotelchuck: o nivel de
instrucdo, viver com o pai do recem-nascido, tentar abortar, diabetes, satisfacdo com a
gravidez, cor da pele, paridade, idade e local de residéncia. O pré-natal associou-se com o
indice de Kotelchuck modificado, mesmo apds o controle de variaveis sociodemograficas,
comportamentais e biologicas. Constatou-se ainda que autilizacdo adequada da APN contribuiu

na prevencdo do peso ao nascer e as mdes que menos utilizaramos servicos pré-natais tém



46

piores condigdes socioeducacionais, de apoio familiar e de risco obstétrico.

Um estudo nacional de base hospitalar (Domingues et al., 2015), realizado com 23.894
mulheres entre 2011 e 2012, com o objetivo de avaliar a adequacdo da APN segundo as
caracteristicas maternas, a partir da obtencdo dos dados em entrevistas com puérperas e no
cartdo de pré-natal, evidenciou inicio precoce em 53,9% dos participantes, nimero adequado
de consultas em 73,2%, registro de pelo menos um de cada teste recomendado em 62,9%,
orientagcdes sobre maternidade em 58,7% e pré-natal adequado em geral 21,6%.

Observou-se também inadequacdo da APN em mulheres mais jovens, negras,
multiparas, sem companheiro, sem emprego remunerado, com menos anos de escolaridade,
pertencentes a classes socioecondmicas mais baixas e residentes nas regides Norte e Nordeste
do Brasil, evidenciando assim diferencas regionais e sociais no acesso e adequacdo do
atendimento apesar da boa cobertura da APN. Cabe ressaltar que a APN adequada foi definida
como iniciada até a 122 semana gestacional, com realizacdo de pelo menos seis consultas (com
namero de consultas ajustadas para a IG ao parto), registro no cartdo de pré-natal de pelo menos
um resultado para cada um dos testes pré-natais de rotina recomendados e orientacdes sobre a
maternidade para o parto (Domingues et al., 2015).

Outro estudo realizado no Brasil, no interior do Rio Grande do Sul (Derlan et al., 2015),
com coleta de dados a partir dos registros de 220 cadernetas de gestantes, e aplicacio do indice
de Kessner para avaliagdo da qualidade da APN, evidenciou que a maioria das gestantes
realizou seis ou mais consultas, com inicio antes da 14% semana de gestacdo (75%). Desse
modo, o indice de Kessner resultou na maior proporc¢édo de casos na categoria adequado.

Estudo de revisdo sistematica realizado por Nunes et al. (2016) que teve o objetivo de
avaliar a qualidade da APN no Brasil de 2005 a 2015, em relacdo ao acesso e adequacdo da
assisténcia prestada, evidenciou elevacdo da cobertura da APN entre os anos avaliados em
quase todo pais, a despeito da qualidade. Foram encontrados baixos indices de adequacéo,
variando entre 4,5 e 66,1% em varias regides do pais, por motivos que vao desde a ndo
realizacdo do numero ideal de consultas e inicio precoce da assisténcia até a auséncia de
promog¢do do conteudo quantitativo e qualitativo preconizado para essas consultas.
Verificaram-se variacbes na adequacdo da APN, especialmente, quando comparadas a
aplicacdo de diferentes indicadores de qualidade, o que pode ser justificado pelo fato de que
tanto o indice de Kessner (1973) quanto o indice de Kotelchuck (1994), quesdo 0s mais
utilizados para avaliagdo da qualidade da APN, preconizam um numero bem maior de consultas
do que o preconizado pelo MS (BRASIL, 2013, 2022).

Quanto a cobertura da APN no Brasil, estudos nacionais tém evidenciado, ao longo dos
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ultimos anos, boa cobertura principalmente apds a implementacéo da Estratégia de Salde da
Familia e do PHPN em 2002 (Viellas et al., 2014; Nunes et al., 2016, 2017). No entanto, cabe
ressaltar que a qualidade do acesso, no que diz respeito ao inicio, ao nimero de consultas
realizadas e a realizacdo de procedimentos basicos preconizados pelo MS, deixa a desejar nas
varias regibes do pais e, principalmente, em determinados grupos populacionais menos
favorecidos econdmica e socialmente, revelando as fragilidades qualitativas da assisténcia
prestada, refletidas na permanéncia das taxas elevadas de morbimortalidade materna e perinatal
(BRASIL, 2013; Viellas et al., 2014; Nunes et al., 2017; Flores et al., 2021). A falta de vinculo
entre os servicos que prestam a APN e ao parto € outro problema identificado, resultando na
peregrinacdo da gestante em trabalho de parto na busca de uma vaga para internagéo, trazendo
riscos adicionais a saude da parturiente e do recém- nascido (Viellas et al., 2014).

Consideram-se, além da disponibilidade organizacional e da distribuicdo geografica
dos servicos de saude, caracteristicas individuais como local de moradia, escolaridade, renda e
nivel socioecondémico como fatores determinantes para o acesso das gestantes a APN
(Domingues et al., 2013).

Estudos especificos, como a Pesquisa Nacional de Demografia e Saude da Crianca e da
Mulher (PNDS), também fornecem dados sobre a APN no pais, quando abordam essa tematica.
A Ultima, realizada em 2006 (BRASIL, 2009a), revelou 80,9% de cobertura pré-natal com
média de seis ou mais consultas, elevada realizacdo de exames e fornecimento do cartdo de
pré-natal. No entanto, esse estudo se baseia apenas na entrevista com as mulheres, sem
verificacdo do cartdo de pré-natal, estando sujeita a viés de memoria, por incluir gestacdes
ocorridas nos Ultimos cinco anos anteriores a coleta de dados.

O estudo de Viellas et al. (2014) teve como objetivo analisar a APN oferecida as
gestantes usuarias de servicos de saude publicos e/ou privados utilizando dados da pesquisa
Nascer no Brasil, realizada em 2011 e 2012, no qual as informag6es foram obtidas por meio de
entrevista com a puérpera durante a internacdo hospitalar e dados do cartdo de pré-natal.

Foram entrevistadas 23.894 mulheres e os resultados demonstraram cobertura elevada
da APN (98,7%). Coberturas menores foram observadas em puérperas residentes na Regido
Norte e Nordeste, indigenas, com menor escolaridade, sem companheiro e com maior nimero
de gestacOes. Mulheres com desfechos anteriores negativos, que ndo queriam engravidar, que
ficaram insatisfeitas com a gestacao atual, e que referiam ter tentado interromper a gravidez
também apresentaram baixas coberturas de APN. Aproximadamente 76% das mulheres
iniciaram a APN antes da 16% semana gestacional e 73,1% compareceram a seis ou mais

consultas. O pre-natal foi realizado, sobretudo, em unidades bésicas (89,6%), publicas (74,6%),
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pelo mesmo profissional (88,4%), em sua maioria médicos (75,6%), e 96% receberam o cartdo
de pré-natal. Do total das entrevistadas, apenas 58,7% foram orientadas sobre a maternidade
de referéncia, e 16,2% procuraram mais de um servicgo para a admissdo para o parto (Viellas et
al., 2014).

De acordo com dados do Sistema Nacional de Nascidos Vivos (SINASC), que tem a
finalidade de gerar indicadores sobre pré-natal, assisténcia ao parto e perfil epidemiolégico dos
nascidos vivos, o MS realizou avalia¢do do acesso das gestantes brasileiras a APN nos anos de
2014 e 2015 a partir de um indice de adequacgdo do acesso classificado em: a) ndo fez o pré-
natal (mulheres que ndo fizeram consulta durante a gestacdo); b) inadequado (gestantes que
iniciaram ap0Os o 3° més de gestacdo e fizeram menos de trés consultas); c) intermediario
(gestantes que iniciaram antes do 3° més de gestacdo e fizeram de trés a cinco consultas); d)
adequado (gestantes que iniciaram antes ou durante o terceiro més de gestagéo e fizeram seis
consultas); mais que adequado (gestantes que iniciaram antes do 3° més de gestacéo e fizeram
de sete ou mais consultas) (BRASIL, 2018a).

Considerando o total de 3.017.668 de nascidos vivos, 0 acesso a APN foi adequado ou
mais que adequado para cerca 70% das mulheres tanto em 2014 quanto em 2015, com valores
menores para estados do Nordeste e maiores para Sul e Sudeste. A adequacdo aumentou com
a idade e a escolaridade da mulher e foi maior para a raca/cor branca/amarela. Além disso, a
proporcdo de mulheres que ndo fez pré-natal se manteve em torno de 0,6% nos dois anos,
oscilando entre 0,5% e 0,8% entre as regides. Houve diminuicao da proporcéo de mulheres que
teve acesso inadequado, de 22,3%, em 2014, para 21,3%, em 2015. Esses dados evidenciam
melhoria generalizada do acesso a APN (BRASIL, 2018a).

Nunes et al. (2017) em estudo transversal descritivo a partir dos dados da Pesquisa
Nacional de Saude (PNS) 2013, também encontraram elevada cobertura da APN no Brasil
(97,4%) e proporcao elevada de inicio com menos de treze semanas de gestacdo (83,7%),
apesar disso, os autores relatam menor acesso a APN por mulheres indigenas, pretas, com
menor escolaridade, com maior numero de gestacfes e para as residentes na regido Norte do
Brasil, dados que refletem a desigualdade no acesso aos servigos de saude no pais. Outro
resultado preocupante foi a baixa proporc¢ao de aconselhamento durante a APN (69,2%). Nem
sempre as orientacdes essenciais sdo exploradas pelos profissionais e a falta de informag6es
nesse periodo gera insatisfacdo e desqualificacdo do atendimento recebido, situacbes que
associadas a ndo realizacdo dos exames laboratoriais de rotina e dos procedimentos basicos
recomendados contribuem para a baixa qualidade da assisténcia prestada (Lamy et al., 2013;
Nunes et al., 2016).
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2.3.4 Efeito protetor da assisténcia preé-natal sobre desfechos desfavoraveis

Estudos de base populacional demonstram associacdo entre a APN e o reduzido nimero
de consultas com piores desfechos neonatais, como prematuridade, baixo peso ao nascer
(BPN), 6bito fetal e tempo de internacdo do recém-nascido em UTIN (Huang et al., 2018;
Akintije et al., 2020; Rodrigues et al., 2022).

Estudo de coorte realizado na China por Huang et al. (2018) com 40.152 gestantes,
evidenciou chance duas vezes maior de prematuridade e BPN em gestantes com APN
inadequada quando comparado as gestantes que receberam APN adequada, a qual foi
classificada a partir da utilizacdo do indice de Kessner, que combina trés variaveis: inicio da
APN, nimero total de consultas e o tempo de gestacdo. A APN ¢ classificada em adequada
(quando o inicio ocorre no primeiro trimestre e ha a realizacdo de no minimo nove consultas)
e inadequada (quando o inicio do cuidado ocorre no terceiro trimestre e 0 numero de consultas
é inferior a quatro).

Estudo realizado com 4960 gestantes em um hospital rural na provincia de Ruanda na
Africa Subsaariana analisou as prevaléncias de BPN e prematuridade dentre mulheres que
realizaram uma, duas, trés e quatro ou mais consultas da APN e encontraram menores
prevaléncias dos desfechos citados dentre as gestantes que realizaram quatro ou mais consultas
(Akintije et al., 2020).

Rodrigues et al. (2022) em estudo observacional prospectivo realizado com 1048
gestantes brasileiras, as quais foram alocadas em trés grupos conforme o nimero de consultas
realizadas durante a APN (grupo I: menos de trés consultas; grupo Il: entre trés e cinco
consultas; grupo I11: seis ou mais consultas), constataram que o grupo Il apresentou menores
taxas de internacdo em UTIN e adulta, bem como menor taxa de mortalidade neonatal nas
primeiras 72 horas de vida.

Estudo de coorte de base hospitalar na Finlandia buscou avaliar a relagdo entre 0 acesso
e a adesdo a APN e desfechos desfavoraveis. A coorte foi classificada conforme o nimero de
consultas da APN: entre uma e cinco (n = 207) e nenhuma consulta (n = 270), foram
comparados com mulheres que realizaram entre seis e dezoito consultas (n = 23.137). Como
resultados, destacam-se maior proporcao de prematuridade, BPN e mortes neonatais no grupo
com nenhuma consulta ou de uma a cinco consultas quando comparado ao grupo com mais
consultas (Raatikainen et al., 2007).

O efeito protetor da APN para mulheres com HG também tem sido evidenciado a partir

de estudos de base populacional com relacdo a influéncia da adequacao do controle glicémico
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sobre desfechos desfavoraveis (Ho et al., 2018) e qualidade da APN no que diz respeito ao
inicio do pré-natal e o nimero de consultas dessa assisténcia (Carter et al., 2017; Allen et al.,
2018).

Uma revisdo retrospectiva de prontudrios realizada em um hospital do Servico de Saude
Indigena americano da area Navajo com 122 gestantes, buscou avaliar o controle glicémico
antes, durante a APN e no pds-parto imediato por meio da HbAlc basal, e encontraram maior
proporcao de controle glicémico durante a APN (85%), quando comparado ao periodo pré-
gestacional (59%) e pos-parto (34%), o que sugere o efeito protetor da APN sobre o controle
glicémico que é considerado principal fator que impacta o resultado obstétrico e neonatal.

Carter et al. (2017) objetivaram associar o nimero de consultas da APN a desfechos da
gravidez em gestantes com DM e DMG, segundo percentis do nimero de consultas. Aqueles
com percentil > 75 foram comparados com aqueles com percentil <25, quinze e oito consultas,
respectivamente. A média de HbA1c no parto foi significativamente menor em gestantes com
mais de quinze consultas. Além disso, 0 grupo que teve mais consultas teve menor risco de
internacdo dos recém-nascidos na UTIN e parto prematuro quando comparado ao grupo que
teve menor nimero de consultas, o que confirma a importancia de adequacdo desse indicador
como efeito protetor contra desfechos adversos.

Allen et al. (2018) em coorte retrospectiva objetivaram investigar a associacdo da APN
com desfechos perinatais adversos em gestantes com DM tipo 2, e classificaram a coorte de
acordo com o inicio da APN por trimestre gestacional. Destaca-se que mesmo ap0s 0s ajustes
para possiveis variaveis de confundimento, as gestantes que iniciaram a APN no 3° trimestre
apresentaram maior risco de prematuridade e morte fetal intrauterina, quando comparadas as
gestantes que iniciaram a APN no primeiro trimestre da gestacdo, 0 que corrobora a
recomendac&o de inicio precoce desse cuidado.

Dessa forma, pressupde-se que a adequacdo da APN pode interferir diretamente na
reducdo de complicacbes comumente associadas a gestacfes de alto risco (WHO, 2016a;
BRASIL, 2022).

2.3.5 Assisténcia nutricional pré-natal

Um dos componentes essenciais para a integralidade da APN e ao puerpério € o cuidado
nutricional, que compreende cuidados de alimentacdo e nutricdo voltados a promocao e a
protecdo da salde, prevencdo, diagndstico e tratamento de agravos (BRASIL, 2012, 2022;

WHO, 2016a). Desvios no estado antropométrico pré-gestacional e no ganho ponderal
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materno associam-se ao aumento de risco para SHG, DMG e BPN, dentre outros agravos
a saude do binémio méae-filho (Branddo et al., 2020; Rasmussen, 2020; Monteschio et al.,
2021). Estas situacfes constituem importantes problemas de salde pablica que podem ser
evitados por adequada ANPN (BRASIL, 2022a).

Nesse contexto, a vigilancia alimentar e nutricional, que consiste na descri¢do continua
e na predicdo de tendéncias das condi¢des de alimentacao e nutricdo da populacéo, bem como
seus fatores determinantes (BRASIL, 2022b), permite identificar fatores de risco e atuar sobre
eles ao integrar a ANPN (Medeiros, 2011), garantindo intervengdes na gesta¢do, no periodo da
amamentacdo e no crescimento/desenvolvimento infantil, além de promover a seguranga
alimentar e nutricional (BRASIL, 2008; 2022b).

Diante da elevada prevaléncia de sobrepeso, obesidade e anemia entre as mulheres em
idade reprodutiva no Brasil (BRASIL, 2009a), da elevada ocorréncia da inadequacdo de ganho
de peso na gestacdo e da associacdo dessas exposicdes com o aumento do risco de
complicacgdes para a mulher eo recém-nascido (Kozuki et al., 2012; Brandao et al. 2020; IOM,
2020), e ainda, tendo em vista que a ma-nutri¢do intrauterina associa-se a probabilidade
aumentada de desfechos desfavoraveis na vida adulta, a oferta de TN de qualidade ao longo da
gestacdo e com inicio concomitante ao pré-natal € imprescindivel (Padilha et al., 2009;
BRASIL, 2022a).

Quanto aos fatores contextuais suscetiveis a influenciar o sucesso da ANPN, destacam-
se como positivos a grande aceitacdo da APN pela populacdo-alvo e sua elevada cobertura,
além do fato da gestagdo ser um momento da vida conhecido como teachable moment, ou
“momento ensinavel” com potencial para motivar as mulheres as mudangas comportamentais,
incluindo a alimentacdo (Lindgvist et al., 2017; Rockliffe et al., 2022). Quanto aos fatores
negativos ressaltam-se a menor cobertura e associacdo das dificuldades de acesso a APN,
incluindo processos da atengdo nutricional, com a maior vulnerabilidade socioecondmica
(Niquini et al., 2012; 2013).

Laporte-Pinfildi et al. (2016) construiram um modelo de avaliagdo de servigos aplicado
a intervencdo nutricional ofertada na APN e puerpério, que partiu dos problemas gestacionais
passiveis dessa intervencdo e considerou as principais rotinas preconizadas pelo MS, cuja
realizacdo é necessaria para a efetividade da ANPN (BRASIL, 2013). A construcdo desse
modelo permitiu selecionar as variaveis que compuseram as dimensdes de estrutura e processo
para a atengdo nutricional. Dessa forma, a conformidade dos parametros avaliados foi
entendida como a consonancia da estrutura e do processo ao que é preconizado pelo MS, de

modo que sdo padrdes minimos esperados para a assisténcia de qualidade e indispensaveis para
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a integralidade da atencéo nutricional (Laporte-Pinfildi et al., 2016).

As variaveis que compuseram a dimensdo estrutura foram: a disponibilidade dos
equipamentos de antropometria, sua frequéncia de manutencdo, o espaco fisico para as a¢cdes
de nutricdo, a insercdo do nutricionista no servico, a realizacdo de capacitacfes em
antropometria e 0 manejo dos manuais do MS (Laporte-Pinfildi et al., 2016).

Para a dimens&o processo de trabalho no pré-natal, foram avaliadas as variaveis: tempo
de gestacdo no inicio da APN, nimero de consultas realizadas, exames bésicos solicitados,
suplementacdo de rotina, realizagdo de trabalho multiprofissional, realizagdo de atividades
educativas, avaliacdo do risco nutricional, realizacdo de avaliacdo antropométrica, registros em
prontudrios e consulta nutricional de rotina (Laporte-Pinfildi et al., 2016).

Para a dimensdo processo de trabalho no puerpério, as variaveis utilizadas foram:
agendamento de consultas e visitas domiciliares para as puérperas e recém-nascidos, avaliacao
e orientacdo alimentarda puérpera, suplementacdo de rotina, avaliacdo antropométrica dos
recém-nascidos, vigilancia e realizacdo de acdes para a promocao do aleitamento materno
exclusivo (Laporte-Pinfildi et al., 2016).

Diante disso, a proposta do modelo final da avaliacdo da ANPN para a integralidade
desses processos considerou como componentes importantes a intercessdo de fatores como
identificacdo do risco gestacional, avaliacdo e monitoramento continuo do estado nutricional
da gestante, orientacdo e aconselhamento nutricional individualizado, diagndstico,
monitoramento e tratamento de intercorréncias associadas a nutricdo como anemia, diabetes,
SHG, dentre outras, atividades educativas em grupo e manejo, apoio e incentivo ao aleitamento
materno (Laporte-Pinfildi et al., 2016).

Em nivel mundial, a orientacdo nutricional individualizada durante a gestacdo é
preconizada pela WHO (2016a) para todas as gestantes, independente do risco ou da idade.
Dentre as recomendacdes no @mbito das intervengdes nutricionais destaca-se a alimentagédo
saudavel e prética regular de atividade fisica durante a gestacdo para que as gestantes se
mantenham saudaveis e evitem o0 ganho de peso excessivo. Além disso, também sdo
preconizadas orienta¢fes nutricionais especificas para sinais e sintomas fisiolégicos comuns
como azia, nauseas, cadimbras, dores lombares e pélvicas, constipacdo e edema em membros
inferiores.

Quanto a suplementacdo de micronutrientes com multivitaminicos, esta ndo é
recomendada como objetivo de melhorar os resultados obstétricos e neonatais. Em geral, a
suplementacédo de nutrientes isolados como vitaminas e minerais so deve ser realizada em caso

de deficiéncia nutricional, com exce¢do do &cido folico e ferro que devem ser administrados
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de forma profilatica com o objetivo de evitar os defeitos de tubo neural, anemia gestacional,
infecgdo puerperal, BPN e parto prematuro. Além disso, suplementos de célcio, vitamina A e
D podem ser utilizados para contextos especificos. A restricdo da ingestdo de cafeina
(<300mg/dia) é recomendada para evitar o risco de abortos espontaneos e BPN (WHO, 2016a).

Em 2008, a revista The Lancet (Buttha et al., 2008) publicou uma série sobre
desnutricdo materna e infantil que identificou a necessidade de se focar no periodo que vai
desde a concepcdo até o fim do segundo ano de vida da crianca, os primeiros mil dias, no qual
a boa nutricdo e o crescimento saudavel teriam beneficios que se prolongariam por toda a vida.
Desde a publicacdo dessa série, 0 conceito dos primeiros mil dias tem sido adotado por agéncias
e organizagdes ndo governamentais internacionais, usado como referéncia por pesquisadores
da area da saude e citado em artigos cientificos (EImadfa e Meyer, 2012; WHO, 2013a).

Em 2013, a revista The Lancet (2013) langou uma atualizacdo dessa série reforcando
que intervengdes e programas nutricionais especificos, como o0 acompanhamento
nutricional pré-concepcional, perdurando durante a gestacdo até o segundo ano de vida da
crianca, tém sido fortemente recomendados pela associacdo determinante com o
desenvolvimento infantil em curto, médio e longo prazo se estendendo a idade adulta, tendo
em vista os beneficios dessa assisténcia, dos quais destacam-se: reducdo da morbimortalidade
infantil; aumento do desenvolvimento cognitivo, motor e socioemocional, melhora da
performance escolar e capacidade de aprendizado; reducéo da incidéncia de obesidade e outras
DCNT; aumento da capacidade de trabalhoe produtividade. Estes beneficios estdo diretamente
associados a otimizacdo do desenvolvimento fetal einfantil.

Dentro desse contexto, o conceito de mil dias surge como uma estratégia de saude
publica e pode ser considerada uma janela de oportunidades para melhorar a salde dos
individuos pela importancia da nutricdo adequada nesse periodo (Cunha et al., 2015; Agosti et
al., 2017). Os héabitos alimentares maternos, o tipo de aleitamento materno e os principais
estagios da nutricdo na faseevolutiva representam momentos sensiveis e essenciais para o
desenvolvimento de importantes alteracfes endocrinas, metabdlicas e imunologicas (Godfrey
etal., 2010; IOM, 2020). Essa condicéo representaria a base fisiopatogenética e o conceito de
programacdo metabdlica para explicar o desenvolvimento das DCNT, como obesidade,
diabetes, hipertensdo arterial, doenca cardiovascular e todas as condi¢des que afetam a saude
da maioria dos paises em um contexto de epidemia global (Hanson e Gluckman, 2014; Agosti
et al., 2017; Koletzko et al., 2017).

Recentemente, tém-se discutido a ampliacdo do termo primeiros mil dias de vida para

mil e cemdias, incluindo assim o cuidado na fase pré-concepc¢éo, pois considera-se esse periodo
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como um dos mais importantes para intervengao nutricional, visando melhorar a qualidade de
vida do individuo (IOM, 2013; 2020). Com isso, o cuidado da mulher em idade reprodutiva
iniciado ainda na fase pré-concepcédo, pode impactar positivamente a salde e nutricdo das
futuras geracdes, especialmente nos casos de DM diagnosticados antes da gestacdo (Koletzko
et al., 2019; Esteves et al., 2022), por isso h4 a recomendagdo de comités nacionais e
internacionais de que essas mulheres atinjam valores de HbAlc entre 5,7% e 6,5%, idealmente
6,0%, antes de engravidar, com o objetivo de reduzir os riscos de prematuridade, malformacoes
congeénitas, pré-eclampsia e macrossomia fetal (ADA, 2023b, Zajdenverg et al., 2023Db).

No periodo de 90 dias antes da concepgdo, deve-se avaliar habitos de vida da mulher
(incluindo tabagismo, uso de alcool e drogas), caracteristicas antropométricas, estilo de vida
e atividade fisica, estado vacinal, promover acdes de planejamento familiar, prescricdo de
suplementacdo com 4&cido folico para prevencdo dos defeitos do tubo neural, além de
identificar problemas de salde e fatores de risco para resultados desfavoraveis. Intervencgdes
nesse periodo sdo destinadas a prevencdo de malformacGes fetais. ApOs a concepcao,
considera-se os 280 dias de gestacdo até o termo, cuja intervengdes durante a esse periodo
visam a minimizacdo dos efeitos epigenéticos, e os 730 dias a seguir que sdo os dois
primeiros anos de vida da crianca, que podem ser potencializadores do desenvolvimento fisico,
neuromotor e cognitivo-comportamental. A alimentagdo adequada nesses mil ecem dias
associada a outras intervenc¢des para garantir o desenvolvimento saudavel podem implicar em
beneficios em todo o ciclo de vida do individuo (The Lancet, 2013; Cunha et al., 2015; Esteves
et al., 2022).

Quanto aos beneficios da TN para mulheres com HG, estudo de coorte retrospectiva na
China entre 2008 e 2012 (Shi et al., 2016), com 488 gestantes com DMG, encontrou que a
glicemia de jejum, a pos-prandial (2h) e o ganho de peso em 28, 32 e 36 semanas, foram
menores no grupo que recebeu TN (considerada como acompanhamento nutricional
individualizado ao longo do pré-natal realizado por nutricionistas especialistas) quando
comparado ao grupo que néo recebeu essa assisténcia. O ganho de peso total da gravidez e as
taxas de eventos adversos foram menores no grupo que recebeu TN especializada (todos p
<0,05). Dentre as gestantes desse grupo, 92,2% apresentaram um resultado normal TOTG.

Um outro estudo (Horie et al., 2015) objetivou investigar a eficacia da TN na melhora
da intolerancia a glicose de 41 gestantes japonesas com diagndstico de DMG. Os dois grupos
de estudos foram definidos como pacientes que obtiveram e que ndo obtiveram melhora da
intolerancia a glicose com TN. Os resultados demonstraram que a tolerancia a glicose em 18
dos 41 pacientes com DMG de inicio precoce normalizou durante a gestacdo com intervencao
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apropriada, definido como o grupo queobteve melhora da intolerancia a glicose. Estas mulheres
nédo necessitaram de insulinoterapia durante a gravidez, enquanto 39,1% das mulheres que ndo
obtiveram melhora da intolerancia a glicose requeria insulinoterapia. A frequéncia do
desenvolvimento de DM tipo 2 pos-parto ou tolerancia a glicose diminuida foi
significativamente menor no grupo que obteve melhora com TN (5,6% vs. 39,1%, p = 0,03).
Tendo em vista a complexidade do DM na gestacdo, a ANPN assume papel
fundamental e tem como objetivo principal auxiliar no controle glicémico a partir da TN, que
contemple avaliacdo nutricional detalhada e integrativa entre avaliacdo sociodemogréfica,
obstétrica, antropométrica e dietética que garanta a qualidade da assisténcia prestada (ADA,
2023b). N&o ha consenso sobre 0 numero ideal de consultas com o nutricionista durante o
pré-natal para essas gestantes, sendo de fundamental importancia a organizacdo de um
calendario de consultas nesse periodo para otimizar a APN,considerando a ANPN como parte

integrante e indispensavel desse cuidado.
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3 JUSTIFICATIVA

O DM é um problema de saude publica de magnitude crescente dentre adultos de paises
desenvolvidos e em desenvolvimento, inclusive mulheres em idade fértil. Devido aos métodos
diagndsticos recomendados atualmente e paralelamente ao aumento da obesidade nas
mulheres, tem sido observado uma elevacdo da prevaléncia de DMG e casos de DM
diagnosticados antes e durante a gestacdo, os quais exigem uma demanda especializada e
organizada dos servicos de salde para trata-los.

A melhoria da saude materno-infantil esta contemplada nas metas de Desenvolvimento
Sustentavel das Na¢bes Unidas, no terceiro ODS e na agenda 2030, nas quais existe grande
preocupacdo com a reducdo da mortalidade materna e desfechos obstétricos e perinatais
desfavoraveis. Portanto, é globalmente importante identificar fatores de risco associados a
esses desfechos, com a finalidade de adotar medidas que possam reduzi-los.

A organizacdo da Atencdo Nutricional nos servicos de salude é uma das diretrizes da
Politica Nacional de Alimentacédo e Nutricdo do Brasil (PNAN, BRASIL, 2012). O MS indica
a necessidade evidente de melhor organizacao dos servigos de saude para atender as demandas
geradas pelos agravos relacionados a nutrigdo, tanto em relacdo ao diagnéstico e tratamento
guanto a prevencao e promocdo da salde, especialmente dos grupos mais vulneraveis, como o
materno-infantil (BRASIL, 2013; 2022).

Diante disso, com o desenvolvimento da presente proposta, pretende-se responder as
lacunas do conhecimento existentes sobre a APN para mulheres com HG, além de contribuir
para a organizacao da ANPN direcionada a esse grupo, como parte de cuidado mais amplo,
incluindo um calendario minimo de consultas com nutricionista, além da identificacdo dos
fatores associados a inadequacéo do controle glicémico, que € o principal fator que impacta o
resultado perinatal, assim como a inadequacdo do GPG dentre essas gestantes.

Neste cenario, a organizacdo da ANPN direcionada ao grupo, podera otimizar o0s
recursos humanos e financeiros disponiveis no setor saude e favorecer o resultado obstétrico e
perinatal do grupo. Com isso, 0 estudo podera trazer uma contribuicdo importante para a

organizacdo da APN do Brasil.
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4 OBJETIVOS

4.1 OBJETIVO GERAL

» Propor contribuicbes para a organizacdo da assisténcia pré-natal direcionada as
mulheres com hiperglicemia na gestacdo, com vistas a melhoria dos resultados

obsteétricos e perinatais.

4.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

» Realizar revisao sistematica na literatura acerca das evidéncias sobre a associacao entre
a assisténcia pré-natal e o resultado perinatal de gestantes com diabetes mellitus

(manuscrito 1);

» Analisar a relacdo entre a assisténcia pré-natal e os desfechos inadequacédo do controle
glicémico e do ganho de peso gestacional em mulheres com hiperglicemia na gestacio

(manuscrito 2).
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5 RESULTADOS

MANUSCRITO 1: Effect of prenatal care on perinatal outcomes of pregnant women with
diabetes mellitus: a Systematic Review (in press, Yale Journal of Biology and Medicine, com
previsdo de publicagdo em margo/2024 em edigéo especial, no topico intitulado “Complications
on Pregnancy”) (IF: 3.2, ISSN 2075-1729)

ABSTRACT

Aims: to evaluate the effect of prenatal care (PC) on perinatal outcomes of pregnant women
with Diabetes Mellitus (DM). Methods: systematic review developed according to PRISMA
2020 guidelines and conducted through the PICO strategy. Clinical trials and observational
studies were selected, with adult pregnant women, single-fetus pregnancy, diagnosis of DM or
gestational Diabetes Mellitus and who had received PC and/or nutritional therapy (NT). The
search was carried out in Pubmed, Scopus and Bireme databases. The quality of the studies was
evaluated using the tools of the "National Heart, Lung and Blood Institute - National Institutes
of Health". Results: We identified 5972 records, of which 15 (n=47420 pregnant women) met
the eligibility criteria. The most recurrent outcomes were glycemic control (14 studies; n=9096
participants), Hypertensive disorders of pregnancy (2; n= 39282), prematurity (6; n=40163),
large for gestational age newborns (4; n=1556), fetal macrosomia (birth weight >4kg) (6;
n=2980) and neonatal intensive care unit admission (4; n=2022). Conclusions: The findings
suggest that PC interferes with the perinatal outcome, being able to reduce the risks of
complications associated with this comorbidity through early intervention, especially when the
NT is an integral part of this assistance.

Keywords: pregnancy, diabetes mellitus, prenatal care, nutritional therapy, systematic review.

1. Introduction

Diabetes mellitus (DM) is a public health problem of increasing magnitude among
adults in developed and developing countries. Due to the increase in prevalence among women
of reproductive age, and in parallel with the increase in obesity in this population, an increase
in the prevalence of DM diagnosed before or during pregnancy has been observed [1,2,3].

Hyperglycaemia in pregnancy (HIP) is the most common metabolic disorder in
pregnancy [4]. In 2021, an estimated 16.7% (about 21.1 million) of live births to mothers aged
between 20 and 49 years were affected by this condition. Among this prevalence, 80.3%

resulted from gestational diabetes mellitus (GDM), 10.6% resulted from DM diagnosed before
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pregnancy and 9.1% due to DM, diagnosed primarily during pregnancy [4].

To protect the health of pregnant women and their newborns from the negative effects
of the HIP, prenatal care (PC) has been recognized as an essential factor, as it allows timely
interventions on possible complications [5,6,7,8] commonly associated with this condition,
such as lack of glycemic control [9,10] and the birth of macrosomic or large for gestational age
(LGA) newborns [11,12,13]. Therefore, prenatal health care is crucial to maximize the potential
for a healthy life of both the mother and the fetus and the inadequacy of this assistance has been
related to higher rates of maternal and infant morbidity and mortality [8,14,15].

The World Health Organization (WHO) [8] has been reviewing PC strategies,
recommending that all women and their newborns receive quality care during the pregnancy-
puerperal cycle, including specialized and multidisciplinary follow-up. Among the strategies
reviewed, there is the expansion of the consultation calendar for pregnant women at usual risk
to a minimum of eight PC appointments throughout pregnancy, starting in the first trimester
[8]. In addition, it is recommended for cases of DM prior to pregnancy, that this multi-
professional follow-up is carried out as early as possible until the levels of glycated hemoglobin
(HbAZLc) are optimized for pregnancy, ideally 6.0%, with the objective of reducing the risk of
preeclampsia, congenital anomalies, macrosomia and preterm birth [16].

Allied to that, studies point to specialized nutritional therapy (NT) initiated
concomitantly with the initiation of PC as an important tool in the control of HIP, bringing
potential benefits to maternal-fetal health [17,18,19]. NT may be effective in reducing
pregnancy complications (preeclampsia, excessive weight gain, need for insulin therapy,
prematurity) and neonatal complications (neonatal hypoglycemia and macrosomia) in addition
to the adequacy of glycemic control, which is the main factor that impacts the perinatal outcome
[16,20,21,22].

In this context, the objective of this study was to systematically review the literature
evaluating the effect of PC on the perinatal outcomes of pregnant women with DM. This is
particularly relevant regarding the benefits of this care to the health of the mother and the fetus

both in the short and in the long term.

2. Methods

2.1 Study design and protocol registration

This study employed a systematic review design and followed the Preferred Reporting
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Items for Systematic Reviews and Meta-Analysis (PRISMA) guidelines, and it was registered
in the International prospective register of systematic reviews (PROSPERO CRD
42020147826) [23].

2.2 Search strategy and data sources

The search was carried out in Pubmed, Scopus and Bireme databases in June/2022. A
conceptual mapping of the study variables was elaborated based on the items of the PICO
strategy for the elaboration of search keys containing the most recurrent terms in each database.
After this step, the terms contained in the DeCS (Health Descriptors) for the Portuguese terms
and the MeSH (Medical Subject Headings) for the English terms were considered for the
research as descriptors, in addition to the application of the Boolean operators OR and AND to
integration between terms and keys. There was no delimitation of the period of publication of
the studies for the search. The final keys are described in frame 1 (supplementary material).

2.3 Eligibility

The PICO strategy was used to define the question and variables to be analyzed. The
study question defined was: What is the effect of PC on the perinatal outcome of pregnant
women with DM? The population (P) consisted of pregnant women with GDM or DM before
pregnancy; the intervention (I) studied was PC, with specialized guidance and appointments in
groups or individuals by various health professionals, including the nutritionist; control (C)
consisted of pregnant women who received usual PC without NT and the outcomes (O)
analyzed were hypertensive disorders of pregnancy (HDP), glycemic control, prematurity,
hospitalization in the neonatal intensive care unit (NICU), macrosomia (birth weight >4kg) and
LGA newborns.

As for the characteristics of PC mentioned by the studies, the most recurrent were related
to the number of appointments, frequency, adherence, participation of a multidisciplinary team,
and treatment of DM.

For the selection of publications, the following inclusion criteria were adopted:
controlled and/or randomized clinical trials (RCTs), observational studies (cross-sectional,
retrospective and prospective cohort) and studies referring to adult pregnant women, single-
fetus pregnancy, diagnosis of DM or GDM who have received PC and/or NT, and who had

information on the effect of these assistances on perinatal outcomes. Only publications in
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Portuguese, English and Spanish were selected. Studies were grouped according to the highest

recurrence of outcomes.

2.4 Selection of studies and data extraction

After the search, all references were imported into a reference manager (EndNote) and
publications indexed in more than one database (duplicates) were removed. After removing
duplicates, 5079 records were analyzed for the application of eligibility criteria described in
section 2.3 from the reading of titles and abstracts, which resulted in the exclusion of 5028
records that did not meet the eligibility criteria. After this step, 51 studies were read in their
entirety, and the inclusion criteria were applied. Afterwards, 15 manuscripts remained for final
analysis, as described in Figure 1. Data extraction from the included studies for final analysis
was performed using a Microsoft Excel® spreadsheet. The entire process of search and
selection of studies was carried out by two researchers independently and when there was

disagreement, a third researcher reviewed the entire process.

2.5 Assessment of study quality and risk of bias

The quality of the studies included from the perspective of risk of bias was assessed
using the "Quality Assessment of Controlled Intervention Studies" tool for intervention studies
and the "Quality Assessment Tool for Observational Cohort and Cross-Sectional Studies" for
observational and cohort studies, both from the "National Heart, Lung and Blood Institute -
National Institutes of Health (NIH)". Such tools can be accessed for free through the official
link (https://www.nhlbi.nih.gov/) and include fourteen study quality questions, with "yes", "no"
and " not reported or not applicable”. Based on these responses, the studies were classified as
"Good", "Fair" or "Poor", considering as "good" the study that obtained eight or more "yes"
responses. The ratings of these tools are not based on summary scores but qualitative judgment.
This evaluation was performed by two researchers independently and whenever there was

inconsistency, a third researcher contributed to solve the inconsistency.

3. Results

3.1 Search results
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Initially, 5972 records were selected through electronic searches in the Pubmed (n=
2224), Bireme (n=2536) and Scopus (n=1212) databases. There were 893 duplicate references,
which were removed from the analysis, resulting in 5079 records. From this number, 5028
references were excluded from the reading of titles and abstracts because they were considered
irrelevant to the scope of this review, for not meeting the eligibility criteria, such as population
and outcomes of interest, resulting in 51 studies, which were read in full. 36 studies were
excluded whose reasons for exclusion are described in the flow diagram (Figure 1). So, we

included a total of 15 studies, totaling 47420 evaluated pregnant women.

3.2 Characteristics of included studies

Table 1 presents general information about the studies included in this systematic
review, such as year of publication, type of study, population studied, among others. Table 2
presents a summary of the main findings of the studies, including PC characteristics, when these
were mentioned, in addition to the presence of statistical adjustments.

Of all the studies included, 4 studies detailed the characteristics of PC [15,24,25,26],
including information about the participation of a multidisciplinary team, gestational age at
onset, number and frequency of appointments, adherence to the proposed program, information
about insulin therapy and other adopted therapies, guidelines for home blood glucose
monitoring, self-care and lifestyle changes for pregnant women.

NT as part of PC was considered in 9 [6,9,10,15,18,25,26,27,28] of the 15 included
studies. Of these, only the study by Silva et al. [26] reported an average of 5 appointments with
the nutritionist.

Overall, there was a high variation in the sample size (n=45 to n=38224) and the age of
the participants ranged from 22 to 35 years (Table 2).

As for the statistical analyses, ten studies mentioned variable adjustments and possible
confounding factors from multivariate logistic regressions [6,11,15,25,26,27,28,29,31,32]
(Table 2).

Regarding the quality of the studies analyzed from the perspective of risk of bias, it was
observed that most studies met the criterion classification with a “good” result, both the two
clinical trials included and 9 of the 13 observational studies included. The questions that most
received “no” as an answer were associated with the methodology of the studies with regard to
the blinding of researchers and participants, as well as information on adherence to the

interventions applied and categorization of exposure variables. The summary of the results of
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this analysis is tables 3 and 4.
The most recurrent perinatal outcomes were glycemic control, HDP especially

preeclampsia, prematurity, LGA newborns, fetal macrosomia and NICU admission.

Glycemic control

Fourteen of fifteen studies evaluated glycemic control (n = 9096) [6,9-11,15,18,24-
28,30-32]. Of these, 6 studies considered the oral glucose tolerance test (OGTT) as a tool to
assess glycemic control, measured in fasting, 1h and 2h postprandial with 75g of glucose
[9,11,18,24,31,32].

Two considered fasting and 2h postprandial glucose [15,28]. Landon et al. [27]
evaluated glycemic control through fasting, 1h, 2h and 3h postprandial glycemia with a 100g
glucose load. Huynh et al. [6] evaluated glycemic control from 2h postprandial blood glucose
with a 75¢g glucose load. In the study by Silva et al. [26] glycemic control was assessed through
fasting and 1h postprandial glucose with 75g glucose. In the study by Pylypjuk et al. [30]
HbAlc was used to assess glycemic control. Sunjaya and Sunjaya [10] evaluated glycemic
control through HbAlc and fasting and 2h postprandial glucose. In the study by Carter et al.
[25] glycemic control was assessed through fasting glucose and HbALc. In general, adequate
glycemic control was observed after PC, especially in studies that applied NT as part of this

assistance (n=9).

Hypertensive Disorders of Pregnancy (HDP)

HDP were evaluated in 2 studies (n=39282) [27,29]. In Landon et al. [27], gestational
hypertension was defined as a systolic blood pressure >140 mm/Hg and diastolic blood pressure
> 90 mm/Hg measured on two occasions at least four hours apart, or a change in blood pressure
that was subsequently treated with medication. Preeclampsia was defined as an elevation in
blood pressure (according to the definition of gestational hypertension) associated with
proteinuria (>300mg of protein in a 24-hour urine collection) or abnormal blood levels of liver
enzymes (aspartate aminotransferase level >70U/L) or thrombocytopenia (platelet count
<100,000 per cubic millimeter).This study [27] found lower rates of gestational hypertension
and preeclampsia in the group that received specialized NT and self-monitoring of capillary
blood glucose when compared to the control group. Similarly, Allen et al. [29] observed lower

rates of preeclampsia in the group that started PC in the first trimester when compared to the



64

groups that did not receive PC or that started PC only in the third trimester of pregnancy.
Despite this, Allen at al. [29] do not describe the diagnostic criteria used to classify

preeclampsia, nor the characteristics of the PC provided.

Prematurity

Prematurity was evaluated in six studies (n=40118) [10,24,25,27,29,32,] and of these,
only three associated it with PC (n= 39461) [25,27,29]. Carter et al. [25] observed 59% less
probability of premature birth among women who received fifteen or more PC appointments
when compared to those who received eight or more appointments. Landon et al. [27] observed
a higher proportion of prematurity among the control group when compared to the intervention
group that received NT as part of PC (11.6% versus 9.4%) (p=0.27). Allen et al. [29] observed
higher rates of preterm birth in the group that started PC in the third trimester when compared
to women who started in the first or second trimester. In all these studies, prematurity was

considered as birth before thirty-seven weeks of gestation.

Large for gestational age newborns and fetal macrosomia

The birth of LGA newborns was evaluated in four studies (n=1556) [11,25,27,32]
however only two were associated with PC (n=1137) [25,27]. Carter et al. [25] did not observe
statistical differences between the groups. Landon et al. [27] observed a higher proportion of
birth weight LGA among the control group when compared to the intervention group that
received NT as part of the PC (14.5% versus 7.1%) (p<0.001). In all of these studies, the
classification was based on birth weight values above the 90th percentile.

Fetal macrosomia was assessed in six studies (n=2022) [10,11,18,27,30,32]. Of these,
two demonstrated an association with PC (n=1446) [18,27]. Shi et al. [18] observed a higher
proportion of macrosomia in the group that performed PC without the participation of
specialized NT (27.62% versus 9.77%; p<0.001). Landon et al. [27] observed a higher
percentage among the control group when compared to the intervention group that received NT
as part of the PC (14.3% versus 5.9%) (p<0.001).

Hospitalization of the newborn in a neonatal intensive care unit (NICU)

The admission of newborns to the NICU was evaluated in four studies (n=2382)
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[15,25,27,32] being associated with PC in three of them (n=2079) [15,25,27]. Sperling et al.
[15] observed that women in the lowest quartile of PC adherence were more likely to be
admitted to the NICU when compared to those in the highest quartiles. Carter et al. [25] reported
an 85% lower proportion of NICU admissions among pregnant women who received fifteen
appointments or more when compared to pregnant women who received eight or more
appointments from PC. Landon et al. [27] observed a higher proportion among the control group
when compared to the intervention group that received NT as part of PC (11.6% versus 9.0%)
(p=0.19).

4. Discussion

Most of the included studies were performed in the USA. On the other hand, those
focused on NT were carried out in Southeast Asia and Brazil. The recent interest in the subject
is remarkable, given that more than 80% of studies were published after 2015, which may be
associated with the increasing prevalence of HIP cases in recent years as a consequence of rapid
urbanization, epidemiological transition and nutrition, a global epidemic of obesity, and the
change of diagnostic criteria for GDM [4].

The number of RCTs is considerably lower when compared to the observational studies
included in this review. The sample size and the proper use of control groups are positive
characteristics found in all original research/intervention studies. Another issue that can be
considered homogeneous among the studies is the type of HIP considered, most often resulting
from GDM.

The scope of the original studies follows the trend in the literature regarding PC for
medium and high-risk pregnant women, which focuses mainly on the assessment of the impact
of actions based on the multidisciplinary of this care, including doctors, nurses, psychologists,
nutritionists, among other professional of health, making the assistance complete, effective and
efficient [8,20].

Of the 15 studies included, only four detailed the characteristics of the PC provided,
such as the number of appointments, adherence to care and quality assessment, and important
information that makes up the planning of actions for this care.

Methodologically, the improvement in the quality of PC strategies is noticeable over
time, with studies gradually incorporating more robust instruments in recent years, such as
quality indices of this care [33], which allows for more specific interventions. Nevertheless,

these data as well as instruments to assess adherence to the care provided were not mentioned



66

in the included studies, which can be considered a negative point. Another point considered
negative is the scarcity of studies on pregnant women with DM prior to pregnancy, which points
to the need for new studies on this population in view of the complexity and severity of perinatal
complications associated with this population [15,25,29,30,34].

One positive point to be highlighted, which is broadly related to the methodological
quality of the studies, is the performance of statistical adjustments that allow more reliable
results when analyzing the interference of possible confounding variables.

Most studies considered the NT as part of the PC, however, there was no detail of this
follow-up regarding the number of appointments, gestational age at the beginning, participation
of pregnant women in collective appointments, adherence and nutritional guidance methods
applied, indicating the need of studies that address these variables.

It is worth noting the importance of this follow-up for pregnant women with HIP, which
includes a complete and detailed nutritional assessment, considering sociodemographic,
obstetric, clinical, anthropometric, and dietary aspects that guarantee the quality of care
provided. The main goals of NT are based on the adequacy of nutritional needs to promote
adequate fetal growth, adequacy of gestational weight gain, and glycemic control [9,16].

Glycemic control was assessed in most studies. Achieving goals in individuals with DM
is a potential challenge and, therefore, the main objective of PC for pregnant women with DM,
as the HIP is directly related to the development of obstetric and neonatal complications
[16,34,35].

Horie et al. [9] retrospectively evaluated whether glucose intolerance in women
diagnosed with GDM before the 20th week of gestational age improved in mid-pregnancy after
adequate NT and found that the group of pregnant women who received this follow-up showed
normalization of blood glucose values in the OGTT performed after two weeks of diet and did
not evolve with the need for insulin therapy. This data points to the importance of early
nutritional care in achieving adequate glycemic control in pregnant women with an early
diagnosis of GDM. The sooner care begins, the greater the chances of adequacy.

Sunjaya and Sunjaya [10] analyzed pregnant women with DM and GDM and grouped
the participants into three groups according to the therapy applied, one group received only NT,
another associated insulin therapy and NT and one group received oral antidiabetic drugs and
NT. The findings showed worse glycemic control in addition to a higher percentage of fetal
deaths in the oral antidiabetic treatment group when compared to the other groups. Within this
context of insulin use, a systematic review [36] found higher proportions of macrosomia, LGA,

NICU admission, preterm birth, and other complications in the groups that used insulin when
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compared to those that did not. These results reinforce the importance of NT as essential care
in the prevention of fetal morbidity and mortality, adequacy of glycemic control and a possible
delay in the use of insulin for pregnant women with HIP due to GDM [36,37].

Shi et al. [18] also observed adequacy of glycemic control, lower rates of macrosomia,
higher rates of breastfeeding and lower risk of developing T2DM in the postpartum period in
pregnant women with GDM who received NT when compared to those who did not highlight
the importance of this specialized care and aimed at reducing timely treatable complications.

Within this context, Allen et al. [29] in a retrospective cohort aimed to investigate the
association of P with adverse perinatal outcomes in pregnant women with T2DM, and classified
the cohort according to the onset of PC by gestational trimester. Among the results presented,
it is noteworthy that even after statistical adjustments, pregnant women who started PC in the
third trimester had a higher risk of prematurity and intrauterine fetal death, when compared to
pregnant women who started PC in the first or second trimester of pregnancy, the which
indicates and corroborates the recommendation and essentiality of starting this care in the first
trimester [8,20].

In addition to early PC, the number of appointments for this care deserves attention, as
it can determine the organization of a calendar to be followed, enabling the adequacy of care
for the different stages of pregnancy [8].

Carter et al. [25] aimed to associate the number of PC appointments with pregnancy
outcomes in pregnant women with DM and GDM, according to percentiles of the number of
appointments. Those with a percentile > 75 were compared with those with a percentile < 25,
fifteen and eight visits respectively. Mean HbAlc at delivery was significantly lower in
pregnant women with more than 15 visits. In addition, the group that had more appointments
had a lower risk of hospitalization of newborns in the NICU, births of LGA newborns and
prematurity when compared to the group that had fewer appointments, which points to the need
to establish an ideal number of PC appointments for pregnant women with the HIP. The greater
number of appointments may be associated with improved outcomes due to the association with
early, continuous and periodic monitoring of clinical and laboratory variables [7,25].

There is no specific recommendation for the number of PC visits for high-risk pregnant
women. Carter et al. [25] indicate that a number greater than the eight recommended by the
WHO [8] would result in better perinatal outcomes, given the magnitude and complexity of
medium and high-risk pregnancies, it is believed that the greater the number of appointments,
the greater the possibility early detection and timely treatment of possible complications
[7,8,20].
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The occurrence of preeclampsia and gestational hypertension, complications commonly
associated with DM in pregnancy [13,38], was evaluated as an outcome in two studies [27,29].

Insulin resistance, a characteristic commonly present in women with HIP due to GDM,
may be associated with the development of preeclampsia [38,39]. The Hyperglycemia and
Adverse Pregnancy Outcomes (HAPO) study showed a continuous linear association between
OGTT results and preeclampsia rates [40]. Such findings reinforce the importance of NT and
the precocity of PC in preventing this outcome, which can cause complications to the health of
the maternal-fetal binomial and is considered the main cause of maternal mortality worldwide
[41].

Regarding adherence to PC, only one study associated it with neonatal outcomes [15].
Among women with DM, those classified in the lowest adherence quartiles had higher rates of
hospitalization of their newborns in the NICU when compared to pregnant women in the highest
quartiles. Allied to this, pregnant women with low adherence also had poor glycemic control,
higher rates of complications during pregnancy and postpartum, as well as hospitalizations. In
this sense, the better the adherence of pregnant women to PC, the better the results of pregnancy
[8].

Wong et al. [42] studied the impact of PC adherence on pregnancy outcomes among
women with GDM. The lowest adherence to the PC was defined as absence from at least two
appointments. Those who met this criterion had higher proportions of uncontrolled glycemic
control, macrosomia and a tendency to increase admission of newborns to the NICU. Within
this context, all efforts on the part of the multidisciplinary team are valid to adapt the treatment
to the patient's reality, making the care individualized and contributing to the improvement of
adherence [8].

The most recurrent neonatal outcomes were macrosomia, LGA newborn, need for NICU
admission and prematurity. These outcomes can increase hospitalization rates and,
consequently, expenses in the health sector, as the longer the hospitalization time, the greater
the need for treatment supplies, impacting the global economy on a large scale [3,4,15]. Within
this context, treating pregnant women with HIP becomes a challenge for health services, and
PC can directly contribute to the reduction of these expenses, based on early and specialized
care that allows timely detection and intervention of these and other complications, favoring
the perinatal outcome of these pregnant women.

Fetal macrosomia is an adverse outcome commonly associated with HIP because of the
high rate of placental transfer and is associated with complications for the maternal-fetal

binomial, such as cesarean delivery, postpartum hemorrhage, shoulder dystocia, need for
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admission to the NICU [43,44,45], in addition to the increased risk of chronic non-
communicable diseases in adulthood caused by epigenetic changes, contributing to the
intergenerational perpetuation of the disease if birth weight is not controlled [12,46,47].

A RCTs with pregnant women with 958 pregnant women with GDM [27] showed a
lower proportion of fetal macrosomia, mean birth weight and cesarean delivery in the
intervention group compared to the control group. The difference between the groups was the
participation of the nutritionist in the intervention group, which reinforces the importance of
early nutritional care and concomitant with the onset of PC in reducing this common outcome
in pregnancies with the HIP.

Limitations of this study are the scarcity of detailed information about PC and NT, such
as the number of appointments, gestational age at the beginning of the follow-up, instruments
that assess the quality and adherence of PC, the place of performance, whether public or private
institution, RCTs and studies with women with DM prior to pregnancy. However, this is the
first systematic review devoted to systematically present available data regarding the effect of
PC on the perinatal outcomes of pregnant women with DM and it contributed to the

identification of gaps that still exist in research involving the topic.

5. Conclusion

The findings show that PC directly interferes with the perinatal outcome of pregnant
women with HIP, through timely and early intervention carried out by a multidisciplinary team,
including specialized NT, which can be considered beneficial for the adequacy of glycemic
control as well as a reduction in the occurrence of HDP and fetal macrosomia. Therefore, it is
essential to carry out studies that allow organizing and systematizing the PC of these pregnant
women, enabling more effective specific actions during this period with the objective of

reducing unfavorable outcomes for the maternal-fetal binomial.
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Frame 1 (supplementary material) — Search strategies used in the Pubmed, Scopus, and

Bireme electronic databases

Pubmed?

Search P

(gestation[Mesh] OR gestation[tiab] OR Pregnancy[Mesh] OR
pregnancy*[tiab] OR pregnant women([tiab]); (Diabetes Mellitus,
Type2[Mesh] OR Diabetes Mellitus, Noninsulin-Dependent[tiab]
OR Diabetes Mellitus[tiab] OR Diabetes Mellitus, Typel[Mesh] OR
Diabetes Mellitus, Insulin-Dependent, 1[tiab] OR Type 1
Diabetes[tiab] OR Diabetes,Gestational[Mesh] OR
Diabetes,Gestational[tiab] OR Gestational Diabetes Mellitus[tiab]
OR Pregnancy in Diabetes[Mesh] OR Pregnancy in Diabetes[tiab]);

Search |

(Prenatalcare[Mesh] OR prenatalcare[tiab] OR Care, Prenatal[tiab]
OR Maternal Health Services[tiab] OR Therapy, Nutrition[tiab] OR
PrenatalNutrition[Mesh]  OR OR
Nutritional Physiology, Prenatal[tiab]).

PrenatalNutritional[tiab]

Final advanced
search (inclusion of
the AND operator
the

between three

braces)

(gestation[Mesh] OR gestation[tiab] OR Pregnancy[Mesh] OR
pregnancy*[tiab] OR pregnant women[tiab]) AND (Diabetes
Mellitus, Type2[Mesh] OR Diabetes Mellitus,
Dependent[tiab] OR Diabetes Mellitus[tiab] OR Diabetes Mellitus,
Typel[Mesh] OR Diabetes Mellitus, Insulin-Dependent, 1[tiab] OR
Type 1 Diabetes[tiab] OR Diabetes,Gestational[Mesh] OR
Diabetes,Gestational[tiab] OR Gestational Diabetes Mellitus[tiab]

Noninsulin-

OR Pregnancy in Diabetes[Mesh] OR Pregnancy in Diabetes|[tiab])
AND (Prenatalcare[Mesh] OR prenatalcare[tiab] OR Care,
Prenatal[tiab] OR Maternal Health Services[tiab] OR Therapy,
Nutrition[tiab] OR PrenatalNutrition[Mesh] OR
PrenatalNutritional[tiab] OR Nutritional Physiology, Prenatal[tiab]).

Scopus®

SearchP el

(TITLE-ABS-KEY ("Diabetes,Gestational™) OR TITLE-ABS-KEY
("Gestational Diabetes Mellitus™) OR TITLE-ABS-KEY ("Diabetes
Mellitus, Type2") OR TITLE-ABS-KEY (Diabetes Mellitus")
AND TITLE-ABS-KEY (pregnant*) OR TITLE-ABS-KEY
(pregancy*) OR TITLE-ABS-KEY ("pregnant women™));
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(TITLE-ABS-KEY (prenatalcare)OR TITLE-ABS-KEY ("Prenatal
Care") OR TITLE-ABS-KEY ("Care, Prenatal") OR TITLE-ABS-
KEY ("Maternal Health Services") OR  TITLE-ABS-KEY
("Therapy, Nutrition") OR TITLE-ABS-KEY ("prenatal nutrition™)
OR TITLE-ABS-KEY ("prenatal nutritional” ) OR TITLE-ABS-
KEY ("nutrition phisiology, Prenatal))

Advanced search

(inclusion of the

AND operator

between the three

braces)

(TITLE-ABS-KEY ( "Diabetes,Gestational” ) OR TITLE-ABS-
KEY ( "Gestational Diabetes Mellitus") OR TITLE-ABS-KEY (
"Diabetes Mellitus, Type2") OR TITLE-ABS-KEY (Diabetes
Mellitus") AND TITLE-ABS-KEY (pregnant*) OR TITLE-ABS-
KEY (pregancy*) OR TITLE-ABS-KEY (“pregnant women™))
AND (TITLE-ABS-KEY (prenatalcare) OR TITLE-ABS-KEY
("Prenatal Care™) OR TITLE-ABS-KEY ("Care, Prenatal”) OR
TITLE-ABS-KEY ("Maternal Health Services") OR TITLE-ABS-
KEY ("Therapy, Nutrition" ) OR TITLE-ABS-KEY ("prenatal
nutrition”) OR TITLE-ABS-KEY (“prenatal nutritional”) OR
TITLE-ABS-KEY ("nutrition phisiology, Prenatal™))

Refinement of results

Application of filters: keyword; prenatalcare; pregnancy;

pregnantWoman. Concomitant button selection “limitto”.

Bireme®¢

Search P and |

Mesh term “prenatalcare in Diabetes”

Applied filters: “prenatal care” and “types of study”.

a Updated in 07/12/2022; b Updated in 07/13/2022; ¢ Updated in 07/15/2022; P: population; I: intervention.
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Identification

Screening

Included
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Records identified from Database
(n=5972)

Pubmed (n= 2224); Bireme (n=2536);
Scopus (n=1212)

Records after removing duplicates
(n =5079)

l Deleted records (n =

Selected ——»5028)
records
(n=5079)

Full text articles evaluated for Full text articles excluded, with

eligibility reasons
(n = 51) (n=36):
No effect of PC on perinatal
outcomes (n = 11)
l Does not answer the PICO

question (n = 14)

Studies included in
the qualitative
synthesis (n = 15)

It is not an original study, it is a
etrospective case series (n =
3)

Abstract (n = 2)

Case-control study (n = 2)
Pilot study (n = 1)

Systematic review (n = 1)

Presence of chronic disease
before pregnancy (n = 2)



Table 1. General information about studies included in this systematic review.
Total number
of studies (n=15)

n %
Study type
Prospective cohort 1 06.66
Retrospective cohort 8 53.33
Cross-sectional 4 26.66
RCT 2 13.33

Publication year

2016-2021 12 80.00
2005-2015 3 20.00

Continents and Countries

Asia (Indonesia, Japan, China) 4 26.66
Europe (Ireland) 1 06.66

Africa (Ethiopia) 1 06.66

America (USA, Brazil, Canada) 9 60.00

Population studied

Women with GDM 9 60.00
Women with DM and GMD, comparing these groups 4 26.66
Women with Type 2 Diabetes Mellitus (T2DM) 2 13.33

Overall study quality

Poor 0 0
Fair 4 26.66
Good 11 73.33

Subtitle: RCT - randomized clinical trial; GDM — Gestational Diabetes Mellitus; DM — Diabetes Mellitus;
T2DM - Type 2 Diabetes Mellitus.



80

1 Table 2. Summarization of results and main outcomes of studies.

Author Country Population n (total sample Design Objective Average PC characteristics according to Main results/outcomes Statistical
(year) and study groups) age (SD) study groups analyzed adjustments
Tianet  China GDM Pregnant 309 RCT To investigate 31.07 Control group: The glycemic qualification rate  No information
al., 2021 women, 18-45 - Control (n= 162); (multicentric) whether health  (x4.34) - Guidance on GDM addressing self-  of the intervention group was about the adjustment

yearsold, - Intervention (n= education and care, home monitoring of capillary  higher than that of the control of variables in
gestational age 147) lifestyle changes blood glucose, glucose target, and  group at 3-time points, whereas statistical analyses.
<31 weeks through lifestyle (exercise and diet). in Group I (23-24 weeks of
diagnosed with telemarketing are - Guidance of anthropometric (weight)  gestation) at T3 (54.8% vs.
GDM. more effective than and clinical (blood pressure) markers. g3 305) and Group 11 (25-26
traditional PC in - Frequency of consultations: 1 every weeks of gestation) at T3 (62.5%
controlling blood 2 weeks, after the GDM diagnosis. vs. 80.0%) and T7 (75.0% vs.
glucose in women - Drug intervention, when blood 100%)
with GDM. glucose was not controlled.

Mean birth outcomes (type of

Intervention group: delivery, premature birth of

- Distance guidance onhome ey ranes; labor and birth, baby

monitoring of capillary blood glucose, weight at birth postpartum): none

lifestyle, and self-care. of these outcomes were

- Weekly interaction between patients significantly different between

and the multidisciplinary team by the study groups.
application.
- Frequency of teleservice: Weekly
- Discussions of articles and
fundamentals about GDM on
weekends by the group.

Landonet USA 958 Adjustment for



al., 2009 Pregnant - Control group

(n=473)

- Intervention

RCT To Interventi

women (multicentric) determine whether on group:

between 24 and treating women 29.2 +5.7
31 weeks with  group (n= 485)

with GDM reduces Control
mild GDM

perinatal and

group:
(fasting glucose obstetric 28.9+5.6
< 95 mg/dL complications.
[5.3 mmol per
liter] in OGTT
100 g glucose.
Pylypjuk Canada 112
etal., Classification by Longitudinal 22
2021 pre-pregnancy  (prospective To describe (19-25.5)
BMI: cohort)  perinatal outcomes
Pregnant - Low weight: of pregnancies in
women with <18.5 kg/m? type 2 DM women
DM 2 (1.8%)
diagnosed - Eutrophy: 18.5-
before age 18 24.9 kg/m?
or at the time (23.2%)
of pregnancy - Overweight: 25-
29.9 kg/m?
(35.7%)
- Obesity level I:

- Provision of prenatal care assistance - The median HbAlc in the first

characterization of care and frequency.

81
Control group (C): usual PC

Intervention group (I): dietary

intervention, blood glucose self-

Significant reductions with the initial reported

intervention compared to usual alcohol consumption

care (I vs. C): for primary outcome
monitoring, and insulin therapy (if

- mean birth weight (3302 “(1)”
needed).

vs. 3408 “(C)” g); neonatal fat
mass (427 "(1)" vs. 464 "(C)" g; p
=0.003), birth weight>4kg
(5.9% “(I)” vs. 14.3% “(C)”; RR:
0.41; p < 0.001), shoulder
dystocia (1.5% “(I)” vs. 4.0%
“(C)”; RR: 0.37; p=0.02) and
cesarean delivery (26.9% “(1)”
vs. 33.8% “(C)”; RR: 0.79; p=

0.02), preeclampsia and

analysis (perinatal

and neonatal)

- Semi-annual monitoring by the gestational hypertension No information

research team of patients' ongoing

engagement with the healthcare

(combined rates for the two
conditions), 8.6% “(1)” vs. 13.6%
“(C)”; RR:0.63; p=0.01).

about the adjustment

of variables in
system.

statistical analyses.

to remote communities, but without quarter was 9.3% (78mmol/mol)

descriptions regarding the higher than the other quarters,

considered above the current

recommended HbA1c level of
<7.0% (53mmol/mol)

- The majority of women became

pregnant with overweight

(35.7%) or obesity (39.6%) pre-



30-34.9 kg/m?
(18.8%)

- Obesity level II:
35-39.9 kg/m?
(16.9%)

- Obesity level I1I:
40 kg/m? (3.6%)

Cremona Ireland Pregnant 303

women with
GDM

etal.,
2019 maternal BMI (n=
303):
<18.5 kg/m2
(1.0%)
>18.5-<25.0
kg/mz (32.8%)

> 25.0-< 30 kg/m?

(30.1%)
> 30-< 35 kg/m?
(20.3%)

Observational

Classification by (retrospective

cohort)

Determine the
influence of
obesity and

glucose intolerance
on neonatal
hypoglycemia and
birth weight above
the 90th percentile
(LGA)

336
(29.8-
37.7)

82

pregnancy BMI and there was an
increase to 73% of women
classified as obese at the time of
delivery.

- The mean pregnancy weight
gain was 13.3 kg, which is
considered above that
recommended for overweight or
obese pregnant women.

- 41% cesarean, mean birth
weight was 3.524g.

- 5.4% of newborns were
classified as having macrosomia
at birth (>90th percentile).

Median = - NICU and appointments with doctors- Newborns of mothers with BMI Logistic regression

and healthcare professionals in the > 30 kg/m? were more prone to with adjustments for

hospital. neonatal hypoglycemia when pre-pregnancy BMI,
- No detailed description of the PC  compared to BMI < 30 kg/m2 24 plasma glucose area
(9.2%) vs. 23 (8.8%), p=0.016)

with a significantly higher odds maternal age, high

and its periodicity. under the curve,
ratio for neonatal hypoglycemia parity, family history
at 2.10 (IC 95% 1.10 - 4,00),
p=0.023.

- LGA newborn was not

of DM, and insulin

resistance status.

associated with or predicted by

plasma glucose curve (PG-AUC)



> 35 kg/m?
(15.9%)
Horieet  Japan Pregnant 41
al., 2015 women with
GDM GDM (n=23):
patients who did
not improve oral
glucose tolerance
GDM group ->
NGT (n=18):
patients who
improved
Shietal, China Pregnant 488
2016 women with
GDM (n=181)

GDM group ->  (retrospective

cohort)

Observational

- Non-MNT group (retrospective

cohort)

Observational To assess whether

there was an

improvement in

glucose tolerance group ->

324 (+
4.1) -
GDM

in pregnant women GDM)

with GDM under
nutritional
guidelines and

meal planning.

To verify the

association

between nutritional

29.6 (=
4,0) -
GDM
group -
>NGT

316 (+

4.3) - did

not

- nutritional monitoring
- home blood glucose monitoring
- Insulin therapy: in cases where good
glycemic control was not achieved
after 2 weeks of diet.

- Non-MNT group: without detailed
follow-up information.

- MINT group: individualized

83

nor obesity; however,
multiparous women had 2.8
times (Cl 95% 1.14 — 6.78,
p =0.024) more probability of
having a LGA newborn.

- GDM group -> NGT: OGTT No information
improved from mid-pregnancy about the adjustment
after adequate nutritional of variables in
therapy. statistical analyses.
- NGT did not require insulin
therapy, while 39.1% (GDM ->
GDM group) required insulin
therapy.
- Appearance of T2DM
postpartum: (5.6% vs. 39.1% in
GDM -> NGT vs. GDM ->
GDM, p=0.03)
- Primiparity was a predictive
factor for improved glucose
tolerance in the GDM group ->
NGT

Fasting blood glucose and 2h No information

postprandial glucose at 28 weeks about the adjustment

(5.68 mmol/L), 32 weeks (5.37



- MNT group
(n=307)

therapy and the

receive

risk of T2DM in specialize

pregnant women

with GDM

d
nutritional
therapy
32.0 (¢
4.3) -
specialize
d
nutritional

therapy

guidelines for GDM carried out by

nutritionists including detailed

on physical exercise.

mmol/L), and 36 weeks (5.29
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of variables in

mmol/L), as well as intrapartum statistical analyses.

nutritional assessment, and guidelines (5.29 mmol/L) were lower in the

MNT group than in the non-
MNT group with: 9.95 mmol/L
(28 weeks), 7.68 mmol/L (32
weeks), 7.70 mmol/L (36 weeks)
and 7.71 mmol/L (intrapartum).
Both groups had p < 0.001;

- Weight gain and adverse event
rates during pregnancy were
lower in the MNT group
compared to the non-MNT group
(all p < 0.05).

- 92.2% of participants in the
MNT group had a normal OGTT
result, and the rate of exclusive
breastfeeding within 4 months of
delivery was 54.4% in the MNT
group; both were superior to the
non-MNT group (66.3%,
p<0.001; 29.3%, p <0.05).



Langeret  USA Pregnant 4001 Observational To investigate the 28.1 (+ 6)

al., 2005 women with  According to pre- (retrospective  relationship -
GDM pregnancy BMI: cohort) between pre-  Eutrophy
diagnosed - Eutrophy 18.5 a preghancy weight, 29.6 (+ 6)

before 33 24.9 kg/m? type of treatment -
weeks of (n=1609) (diet or insulin), Overweig

gestation - Overweigh 25 a glycemic control, ht
29.9 kg/m2 (n= and pregnancy  29.7 (x 6)
1141) outcome. - Obesity

Obesity>30kg/m?
(n=1251)
Sperlinget  USA Pregnant 942 Observational  To determine  Previous
al., 2017 women with - DM before  (retrospective whether there isan  DM:

DM before pregnancy cohort) association  1° quartile

pregnancy and (n = 443) between adherence -
GDM - GDM (n=499) to prenatal care  29.1+6.8

and NICU Between

- diet for Diabetes
-insulin therapy for cases that did not
reach the glycemic target after two
weeks of diet (fasting glucose
<95mg/dL and 1h postprandial
<140mg/dL)

Prenatal care in the Diabetes in
Pregnancy Program (guidance from
doctors, nurses and nutritionists
specializing in Diabetes) for both

groups

85

- Women with obesity pre- Multiple logistic
pregnancy BMI who achieved regression.
glycemic target (mean blood Confounding factors
glucose <100mg/dL; fasting - demographics and
blood glucose between 60 and clinical that
90mg/dL; 2h potentially affect
postprandial<120mg/dL), had fetal morbidity.
results comparable to eutrophy Adjusted variables —
and overweight women only LGA, parity,
treated with insulin. previous
- Women with GDM who failed macrosomia, mean
to achieve established levels of blood glucose,
glycemic control (66%) had pregnancy weight
significantly greater adverse gain, Obesity,
pregnancy outcomes in all 3 treatment modality
groups. and disease severity
- Obese women well controlled (fasting plasma and
with insulin: significantly lower OGTT).
adverse outcome than diet-
treated subjects (p = 0.005).

- Neonates of women with DM OR adjustments
and lower adherence had higher  were performed
rates of NICU admission or  using multivariable
stillbirth (55% versus 39%; p = logistic regression,
0.003). but without detailing

- Women in the lowest adherence the variables and
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admission or 20e 40 quartile were more likely to be potential
stillbirth and quartile admitted to the NICU: 1.61 [CI confounding factors
adverse perinatal 31.4 6.3 1.03-2.5]; p = 0.035). that were evaluated.
outcomes in GDM: - Those with lower adherence
Huynh et USA 292 women with DM 1°quartile had worse glycemic monitoring
al., 2016 Pregnant Received PC for Observational and GDM -304 £ and more hospitalizations.
women with 18 months before (retrospective 6.3 - Pre-DMC group: routine prenatal
GDM the pregnancy cohort) Between care
diabetes clinic 20e 40 - The 2h postprandial OGTT was  Adjustment for
(pre-DMC) To assess quartile - Post-DMC group: requested more frequently in the potential
(n=118)

- Received PC at a care in specialist

clinic specializing

diabetes in Complete
in diabetes in pregnancy d 2hr
pregnancy (post- program improves OGTT:
DMC) (n=174) persuasiveness 33.0+5.1
with the 2h 75¢g Non
oral glucose  completio
tolerance test (2h  n 2hr
OGTT) inwomen OGTT:
withGDM  32.7+55

whether antenatal 30.1 £ 6.0 individualized, specialized and multi-

post-DMC group in the confounders: history
professional follow-up consisting of  postpartum period compared to  of polycystic ovary
guidance from nutritionists, nurses,  the pre-DMC group (90.0 vs.  syndrome and BMI
53.0%; OR 5.91 [CI 95%3.06 - at last prenatal visit
11 .39]; p<0.0001).
- The 2h postprandial OGTT

social workers, doctors and diabetes

educators.

completion rates were 49.2%
post-DMC and 25.0% pre-DMC;
OR 2.90 [95% CI 1.34 - 6.27]; p

=0.007).

- Women who received post-
DMC antenatal care were 2.98
times more likely to complete the
2h postprandial OGTT compared
to those who received pre-DMC
care (OR 2.98 [1.34, 6.62],
p=0.007).
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Pregnant 179 Observational To investigate the - <8 - prenatal care: A prenatal visit was - Mean HbAlc at delivery was Adjustment
Carteretal., USA  women with - <8 prenatal  (retrospective  association consultati defined as any appointment scheduled significantly better in the group s for confounders
2017 type 2 DM and  consultations cohort) between the  ons: 29.50 with a midwifery professional (doctor that received the most (on the effect of
GDM (n=83) number of prenatal +5.99 or nurse) in an outpatient setting consultations. 6.4% (46 gestational age on
- > 15 prenatal consultationsand ->15 during pregnancy. mmol/mol) vs. 6.9% delivery and NICU
consultations pregnancy consultati - At the start of treatment, patients (52mmol/mol) (p = 0.01). admission and
(n=96) outcomesin  ons: 28.65  received diabetes educationand - LGA baby births: were similar prematurity):
women with GDM  + 5.67 nutritional counseling. between groups with more African-American
and type 2 DM consultations (28%) compared race, nulliparity, and

with fewer consultations (18%) Obesity defined as
([ORa] 1.69; Cl 95% 0.81-3.54). BMI >30kg/m>.
- Need for admission to the
NICU: the group with more than
15 consultations was 85% less
likely (ORa 0.15; 95%Cl
- Need for admission to the
NICU: the group with more than
15 consultations was 85% less
likely (ORa 0.15; 95%Cl 0.04—
0.53) and 59% less likely to have
preterm delivery (ORa 0.41; Cl
95% 0.21-0.80).



Allenetal.,, USA Pregnant 38324
2017 women with
type 2 DM groups according

to the beginning of
prenatal care:
- 1st trimester (n=
33502)
- 3rd trimester (n=
810)
- no PC (n=275)

Observational

cohort)

To determine Not

Classification of (retrospective whether PC affects analyzed

adverse perinatal on
outcomes in average.
pregnant women  Only
with type 2 DM. classified
as older or
younger
than 35
years

There is no description of prenatal

care

- Intrauterine fetal death: higher

88

Regression

risk in those who did not undergo adjusted for parity,

prenatal care (11.3% vs 0.9% of
those who started in the 1st
trimester) and 6.2% of those who
started in the 2nd trimester
(p<0.0001).

maternal age,
maternal

race/ethnicity,

maternal education,

type of insurance

- Preterm delivery: rate increased (public/private), and

in late presentation (29.4% at chronic hypertension

delivery vs 21.0% in 1st
trimester and 27.6% in 2nd

trimester; p = 0.004).

- Rates of intrauterine fetal death
and preterm delivery were still
statistically significant with an

ORa of 11.37 (95% ClI: 6.10-
21.16; p<0.0001) and 1.55 (95%
Cl: 1.03-2.32; p=0.034),
respectively.

- Preeclampsia: higher
proportion in the group without
CP (16.9% compared to 8.17%

in the group that started CP in

The 1st trimester and 11.13% in
the group that started in the 3rd

trimester p<0.0001).



To assess the
glycemic profile
and outcomes of
pregnant women

with GDM and
DM based on their

methods of therapy
and review current
guidelines on the
management of
diabetes in

pregnancy.

Sunjaya & Indonesia  Pregnant 45 Observational
Sunjaya, women with  individuals were (cross-
2019 GDM and DM grouped based on  sectional)
therapy:
- Nutritional
therapy only
(MNT) (n=16)
- Insulin group
combined with
MNT (n= 25)
- Oral antidiabetic
group combined
Ethiopia with MNT (n =4)
Muche et Observational
al., 2019 Pregnant (cross-
women sectional)

1027
GDM diagnosis:
- Normal (n = 896)
- GDM (n=131)

To determine the
prevalence of
GDM and
associated factors
among PC women
in public health

units

30.69 (+ - Recommendations and prescription

89

- Worse glycemic control in No information

patients using oral antidiabetic about adjustment of

4.3)  of nutritional therapy for all patients.
- Medical guidance and prescription of drugs after MNT (random blood variables in
insulin therapy or oral antidiabetics.  glucose 216.75 mg/dL, fasting statistical analyses
- There was no detailing and glucose 175.75 mg/dL and

characterization of the PC, as well as  HbAlc 7.15% (54mmol/mol).
its periodicity. - A higher proportion of fetal
deaths (50%) was found in the

oral antidiabetic group, with 12%

occurring in patients using MNT
and 6.3% occurring in insulin

users.
27.22 (£ - The mean gestational age at
5.2) delivery was 37.0 (+3.5) weeks. ORa adjustments for

- 33% of patients had preterm maternal age, marital
birth. status, educational

- Assistance for all groups in prenatal
care in public health units.
- There were no details about the level, employment

characterization of prenatal care or its - Normal glucose level was more status, arm

common among women witha  circumference,

high level of physical activity systolic and diastolic
blood pressure,

periodicity.

(33.4% vs 17.6%) and adequate
dietary diversity (51.5% vs
27.5%) than women with GDM. activity level, dietary

Prevalence of GDM of 12.8% diversity status,
(95% CI: 10.7-14.8%); 118

(90%) of them were diagnosed DM, parity, history
with regular OGTT and the  of macrosomic baby,

anemia, physical

family history of



Silvaetal.,, Brazil Pregnant
2018 women with
GDM
Tavareset Brazil Pregnant
al., 2019 women with
GDM

283

Pre-pregnancy

BMI classification

(n=278)

Low weight (n=6)

Normal (n=77)
Overweigh (n=
116)
Obesity (n=79)

116
Classification
according to pre-
pregnancy BMI:
- Normal (n=32)
- Overweigh
(n=35)

- Obesity (n=49)

Observational

(cross-

sectional)

Observational

(cross-

sectional)

To evaluate the
predictive factors
of birth weight of

children of women

with GDM.

To characterize
pregnant women
with GDM and
identify factors
associated with the
occurrence of LGA

newborns

90

remaining 13 (10%) at the end of history of abortion,
the OGTT. history of stillbirth

- Pregnant women with in previous
inadequate dietary diversity had pregnancy, GDM,
twice the GDM than their

counterparts.

and prenatal

depression.

312 (¢
5.8)

- The pregnant women received 5to 6 - Gain of 1 kg of weight during Adjustments for 2nd

consultations with the nutritionist, in  pregnancy in the 1stand 3rd  trimester gestational

addition to prenatal consultations.  trimesters increased birth weight weight gain, number

by 21 g (p =0.01) and 27 g (p = of prenatal visits, 1st
0.03), respectively. trimester fasting
- birth weight were pre-

pregnancy BMI (p =17.16,p =
0.02; 95%Cl 2.62-31.69) and 3rd

trimester postprandial blood

glucose (B = 4.14, p=0.008;
32.7 (= All received PC, however there are no 95%CI 1.09-7.20), in the model
6.4)

glucose, adjusted for
gestational age at

delivery

details about it. adjusted for GA at delivery (=

194.68, p<0.001; 95%CI 146.79-

242.58). Adjustments for pre-
pregnancy BMI,
The variables associated with previous

LGA after multivariate analysis macrosomia, weight
were: Pre-pregnancy obesity (OR  gain categories,

11.6; 95% CI: 1.40-95.9; p=  mean 3rd trimester
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0.023), previous macrosomia fasting glucose,
(OR 34.7; 95% CI: 4 .08-295.3; OGTT changes
p < 0.001), high fasting glucose

in the 3rd trimester (OR 2.67;

95% CI: 1.01-7.12; p = 0.048)
and combined change in OGTT
(post-dextrose fasting) (OR:
3.53; Cl1 95 %: 1.17-10.6; p =
0.024). Lower weight gain
reduced the risk for LGA (ORYa
0.04; 95% CI: 0.01-0.32; p <
0.001).

Subtitle: SD — standard deviation; RCT - randomized clinic trial; Cl - confidence interval; PC - prenatal care; BMI (kg/m2) — Pre-pregnancy body mass; GDM — Gestational Diabetes
Mellitus; T2DM — Type 2 Diabetes Mellitus; GDM group -> GDM - group that did not normalize blood glucose in mid-pregnancy and required insulin therapy; GDM group ->NGT -
group that normalized blood glucose in mid-gestation with adequate nutritional therapy; OGTT — oral glucose tolerance test; HbAlc — glycated hemoglobin; NICU - neonatal intensive
care unit; LGA — large for gestational age; OR — odds ratio; ORa — odds ratio ajusted; IC 95% - confidence interval of 95%. MNT- medical nutritional therapy; MNT groupO - received
specialized nutritional therapy; Non-MNT group — did not received specialized nutritional therapy; RR — relative risk.



Table 3. NHLBI Quality Assessment of Controlled Intervention Studies

Criteria

1. Was the study described as randomized, a randomized trial, a randomized clinical trial, or an RCT?
2. Was the method of randomization adequate (i.e., use of randomly generated assignment)?

3. Was the treatment allocation concealed (so that assignments could not be predicted)?

4. Were study participants and providers blinded to treatment group assignment?

5. Were the people assessing the outcomes blinded to the participants' group assignments?

6. Were the groups similar at baseline on important characteristics that could affect outcomes (e.g., demographics, risk
factors, co-morbid conditions)?

7. Was the overall drop-out rate from the study at endpoint 20% or lower of the number allocated to treatment?

8. Was the differential drop-out rate (between treatment groups) at endpoint 15 percentage points or lower?

9. Was there high adherence to the intervention protocols for each treatment group?

10. Were other interventions avoided or similar in the groups (e.g., similar background treatments)?

11. Were outcomes assessed using valid and reliable measures, implemented consistently across all study participants?

12. Did the authors report that the sample size was sufficiently large to be able to detect a difference in the main
outcome between groups with at least 80% power?

13. Were outcomes reported or subgroups analyzed prespecified (i.e., identified before analyses were conducted)?

14. Were all randomized participants analyzed in the group to which they were originally assigned, i.e., did they use an
intention-to-treat analysis?

Quality rating:

Tian et al., 2021
Yes
Yes
NR
NR
NR

Yes

Yes
Yes
NR
Yes
Yes

Yes

Yes

NR

Good

Landon et al., 2009
Yes
Yes
NR
CD
NR

Yes

Yes
Yes
NR
Yes
Yes

Yes

Yes

Yes

Good

Available at: https://www.nhlbi.nih.gov/health-topics/study-quality-assessment-tools. *CD, cannot determine; NA, not applicable; NR, not reported
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Table 4. NHLBI Quality Assessment Tool for Observational Cohort and Cross-Sectional Studies

Criteria Pylypjuk  Cremona Horie Shi et Langer  Sperling Huynh Carter  Allen  Sunjaya&S Muche Silvaet Tavares
etal., etal., etal,, al, 2016 etal., etal., etal., etal, etal., unjaya, etal., al., etal.,
2021 2019 2015 2005 2017 2016 2017 2017 2019 2019 2018 2019

1. Was the research question or objective in this Yes Yes Yes No Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes

paper clearly stated?

2. Was the study population clearly specified and Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes
defined?
3. Was the participation rate of eligible persons at NA Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes

least 50%7?

4. Were all the subjects selected or recruited from Yes Yes No No NR Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes
the same or similar populations (including the

same time period)? Were inclusion and exclusion

criteria for being in the study prespecified and

applied uniformly to all participants?

5. Was a sample size justification, power No No NR No NR Yes Yes No No No Yes Yes No
description, or variance and effect estimates

provided?

6. For the analyses in this paper, were the Yes No Yes Yes Yes Yes No Yes No No No NA No

exposure(s) of interest measured prior to the

outcome(s) being measured?

7. Was the timeframe sufficient so that one could Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes Yes
reasonably expect to see an association between

exposure and outcome if it existed?

8. For exposures that can vary in amount or level, Yes Yes No No Yes Yes No No No No No Yes Yes
did the study examine different levels of the

exposure as related to the outcome (e.g.,



categories of exposure, or exposure measured as
continuous variable)?

9. Were the exposure measures (independent
variables) clearly defined, valid, reliable, and
implemented consistently across all study
participants?

10. Was the exposure(s) assessed more than once
over time?

11. Were the outcome measures (dependent
variables) clearly defined, valid, reliable, and
implemented consistently across all study
participants?

12. Were the outcome assessors blinded to the
exposure status of participants?

13. Was loss to follow-up after baseline 20% or
less?

14. Were key potential confounding variables
measured and adjusted statistically for their
impact on the relations between exposure(s) and

outcome(s)?

Quality rating

Yes

No

Yes

CD

No

Fair

Yes

No

Yes

NR

NR

Yes

Good

Yes

Yes

CD

NR

No

NR

Fair

Yes

No

Yes

NR

Yes

NR

Fair

Yes

NR

Yes

No

Yes

Yes

Good

Yes

No

Yes

No

Yes

Yes

Good

Yes

Yes

Yes

No

Yes

Yes

Good

Yes

No

Yes

No

Yes

Yes

Good

Yes

Yes

Yes

No

Yes

Yes

Good

Yes

No

Yes

No

Yes

No

Fair

No

NA

Yes

No

Yes

Yes

Good

Yes

Yes

Yes

No

Yes

Yes

Good
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Yes

No

Yes

No

Yes

Yes

Good

Available at: https://www.nhlbi.nih.gov/health-topics/study-guality-assessment-tool. *CD, cannot determine; NA, not applicable; NR, not reported.
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MANUSCRITO 2: Relagédo entre a assisténcia pré-natal, inadequagdo do controle glicémico
e do ganho de peso gestacional em mulheres com hiperglicemia na gestacéo

RESUMO

Objetivo: analisar a relacdo entre a assisténcia pré-natal (APN) e os desfechos inadequagdo do
controle glicémico e do ganho de peso gestacional (GPG) em mulheres com hiperglicemia na
gestacdo, decorrente de diabetes mellitus gestacional (DMG) ou diabetes mellitus (DM) pré-
gestacional. Métodos: estudo observacional longitudinal. Os fatores de confundimento
identificados por meio do direct acyclic graphic (DAG) e incluidos na regressdo logistica
multipla foram indice de massa corporal pré-gestacional (IMC PG), escolaridade, ocupac&o,
idade materna e numero de consultas da APN. Foram realizadas estimativas das odds ratio (OR)
com intervalos de confianca de 95% (IC 95%). O nivel de significancia adotado foi p<0,05. As
andlises foram realizadas no software SPSS 25.0. Resultados: Foram analisadas 773 gestantes
(DMG = 606; DM pré-gestacional = 167). Para as gestantes com DMG, as variaveis preditoras
da inadequacdo do controle glicémico foram: 2° trimestre — idade materna > 31 anos (OR
ajustada = 1,68; 1C95%: 1,15 — 2,44); 3° trimestre — nimero de consultas da APN até oito (OR
ajustada = 1,71; IC 95%: 1,04 — 2,81) e da assisténcia nutricional pré-natal até quatro (OR
ajustada = 2,20; IC 95%: 1,49 — 3,22). Para as gestantes com DM pré-gestacional, as variaveis
preditoras da inadequacdo do controle glicémico foram: 2° trimestre — sobrepeso e obesidade
pré-gestacional (OR ajustada = 2,10; IC 95%: 1,02 — 10,33) e nimero de consultas da APN até
oito (OR ajustada = 9,29; IC 95%: 1,02 — 84,29); 3° trimestre — idade materna > 31 anos foi
considerada fator de protecdo para esse desfecho (OR ajustada = 0,33; IC 95%: 0,12 — 0,83).
Para a inadequacdo do GPG, o IMC PG sobrepeso/obesidade foi a variavel preditora (DMG -
OR ajustada = 2,59; IC 95% = 1,70 — 3,39; DM pré-gestacional - OR ajustada = 4,84; 1C 95%:
2,07 — 11,30). Conclusdes: Os achados evidenciam a importancia da APN iniciada de forma
precoce e especializada incluindo o acompanhamento nutricional para adequacgéo do controle
glicémico e do GPG de mulheres com HG. As varidveis indicadas como preditoras sdo

potencialmente modificaveis, com excecdo da idade materna.

Palavras-chave: gravidez, diabetes mellitus, assisténcia pré-natal, terapia nutricional, controle

glicémico, ganho de peso gestacional.
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1. Introducéo

A hiperglicemia na gestacdo (HG) € a disfungdo metabolica mais comum nesse periodo
[1]. Em 2021 estimou-se que 16,7% (cerca de 21,1 milhdes) de nascidos vivos de maes com
idades entre 20 e 49 anos foram afetados por essa condicdo. Destes, 80,3% foi decorrente de
diabetes mellitus gestacional (DMG), 10,6% decorrente de diabetes mellitus (DM)
diagnosticado antes da gestacdo e 9,1% devido a DM diagnosticado na gestacdo (overt
diabetes). Além da globalizacéo e transicdo epidemioldgica e nutricional, a epidemia global de
obesidade pode ser um dos fatores associados ao aumento dessas prevaléncias ao longo dos
ultimos anos [2].

Mulheres com excesso de peso pré-gestacional tendem ao ganho de peso excessivo na
gestacdo, além de terem maior risco de desenvolver complicacfes durante a gravidez e parto
[3,4,5]. Ademais, filhos de gestantes expostas a obesidade ou HG sdo mais suscetiveis ao
desenvolvimento de alteracbes metabolicas como obesidade, DM tipo 2 e doengas
cardiovasculares na idade adulta [6].

A assisténcia pré-natal (APN) é essencial na protecdo da salde das gestantes e seus
recém-nascidos, pois possibilita intervengbes oportunas para prevencdo de complicagdes
perinatais [7,8]. Aliado a isso, estudos apontam a assisténcia nutricional pré-natal (ANPN)
especializada como fator essencial na prevencdo e controle de complicagbes comumente
associadas a HG [9,10,11], como a inadequacédo do controle glicémico, que € o principal fator
gue impacta o resultado obstétrico e perinatal, a inadequacdo do ganho de peso gestacional
(GPG), desenvolvimento de sindromes hipertensivas da gestacdo (SHG) [12,13] e nascimento
de recém-nascidos macrossdmicos ou grandes para a idade gestacional (GIG) [14,15,16].

Dessa forma, os cuidados de salde pré-natais sdo determinantes para maximizar o
potencial de vida saudavel do binbmio materno-fetal e a inadequagéo dessa assisténcia tem sido
relacionada a maiores indices de morbimortalidade materna e infantil [7,17]. Nesse contexto, a
World Health Organization recomenda que todas as mulheres e seus recém-nascidos recebam
acompanhamento multiprofissional especializado durante o ciclo gravidico-puerperal, com
calendario minimo de oito consultas para gestantes de risco habitual, com inicio até a 122
semana gestacional, preferencialmente. Além das consultas individuais, comités de saude tém
recomendado APN em grupo tendo em vista os beneficios adicionais dessa pratica, como
melhoria da educacdo em diabetes e autonomia no tratamento, oportunidade de fortalecimento
da rede de apoio, interacdo social e otimizagéo dos resultados da consulta individual [7,18].

Cabe ressaltar que ndo h& recomendacdo especifica para a organizacdo da ANPN
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incluindo um calendéario minimo de consultas durante esse acompanhamento para mulheres
com HG. Diante desse contexto, 0 objetivo deste estudo foi avaliar a relagdo entre a APN,
incluindo 0 acompanhamento nutricional como parte desse cuidado, e os desfechos inadequacéo
do controle glicémico e do GPG em mulheres com HG, decorrente de DMG ou DM pré-

gestacional.

2. Métodos

2.1 Delineamento do estudo

Trata-se de estudo observacional longitudinal elaborado de acordo com as
recomendacdes do STROBE Statement [19]. O presente estudo ¢ aninhado aos ensaios clinicos
randomizados controlados “Contribui¢des teorico-praticas para a Assisténcia Pré-natal de
Gestantes Diabéticas™ (registro brasileiro de ensaios clinicos REBEC - RBR-5247Z9N) e
“Estudo da vitamina D e desfechos perinatais em gestantes com diabetes gestacional: um
ensaio clinico controlado” (REBEC - RBR-7qvtjk). O presente estudo foi aprovado pelo
comité de ética da maternidade escola da UFRJ (parecer n° 2.992.356; CAAE
99721618.9.0000.5275) (anexo 1).

2.2 Coleta de dados

As pesquisas originais foram desenvolvidas no ambulatério de pré-natal de uma
maternidade publica do Rio de Janeiro/RJ, Brasil, especializada e referéncia no atendimento
de gestantes de médio e alto risco e seus recém-nascidos, incluindo DM pré-gestacional e
DMG, vinculada ao Sistema Unico de Saude (SUS) do Brasil. A coleta dos dados ocorreu por
meio de entrevista face a face durante as consultas e consulta aos prontuarios das gestantes e
seus respectivos recém-nascidos, por equipe de pesquisadores treinados. As gestantes

participantes foram acompanhadas no periodo de 2011 a 2020.
2.3 Participantes
Para o presente estudo foram selecionadas no banco de dados das pesquisas originais

as gestantes que atendessem aos critérios de inclusdo: adultas (idade cronoldgica > 20 anos na

concepcao), com diagndstico de DM pré-gestacional ou de DMG realizado ou confirmado no
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local de estudo, gestagdo de feto Unico, sem outras enfermidades cronicas, com excec¢do de
obesidade, disponibilidade de informagdes acerca do nimero total de consultas da APN e da

ANPN, do controle glicémico no 2° e 3° trimestre de gestacéo e do GPG.

2.4 Assisténcia nutricional pré-natal

Nos estudos originais, além das consultas da APN, as gestantes receberam um
calendario minimo de seis consultas individuais com o nutricionista ao longo da gestacéo,
quando iniciaram a APN no primeiro trimestre. Para as demais, o calendario foi ajustado para
pelo menos quatro consultas caso iniciassem a APN no 2° trimestre.

e 12 consulta: realizada de forma concomitante ao inicio da APN no local do
estudo para as gestantes com DM pré-gestacional, ou logo ap6s o diagnostico
de DMG.

e 22 consulta: quinze dias ap6s a primeira consulta.

e 3% consulta: entre 22 e 24 semanas de gestacao.

e 4%consulta: entre 25 a 28 semanas de gestacao.

e 5% consulta: entre 29 e 34 semanas de gestacao.

e 6%consulta: entre 35 e 39 semanas de gestacéo.

Além das consultas individuais, foi proposto também o minimo de quatro consultas
em grupo, com acles educativas realizadas por equipe multiprofissional, composta por
nutricionistas, psicélogos e enfermeiros, com temas variados relacionados a alimentagdo
saudavel e controle do DM pré-gestacional e DMG.

Em todas as consultas da ANPN foram realizadas avaliagdes clinicas, antropométricas
e dos exames bioquimicos. Foi elaborado plano alimentar individualizado com o valor
energético total adequado para o ganho de peso recomendado até o termo (40 semanas), o qual
foi adaptado aos habitos alimentares e condi¢des sociodemogréaficas da gestante, baseado no
contexto de alimentacdo saudavel, sendo ajustado, a cada consulta, conforme sintomatologias
digestivas, intercorréncias gestacionais e complicaces do DM. Os metodos de orientacéo
dietética empregados foram o método da contagem de carboidratos e o método tradicional, de
distribuicdo energética por refeigdes [20].
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2.4.1 Avaliacdo Antropométrica

As medidas de estatura e peso gestacional foram aferidas na primeira consulta da APN
por enfermeiros do local de estudo. O estadiémetro utilizado foi da marca Filizola® (Filizola,
Brasil) e a balanga foi da marca Soehnle® (Soehnle, Alemanha). O peso pré-gestacional foi
considerado o informado pela gestante ou aferido até a 142 semana gestacional [17]. O indice
de massa corporal pré-gestacional (IMC PG kg/m?) foi calculado e classificado conforme os
pontos de corte da WHO [21] na primeira consulta da ANPN. Para estimar o GPG, 0 peso pré-
gestacional foi subtraido do peso pré-parto, aferido no dia do parto. A adequacdo do GPG foi
classificada com base nas recomendagdes do Institute of Medicine [17,22].

2.4.2 Controle glicémico

O controle glicémico foi avaliado por meio de exames bioquimicos de glicemia de
jejum e poés-prandial (1 hora), medidas periodicamente, conforme rotina da maternidade
estudada. Foi considerado como inadequacdo do controle glicémico ao menos um valor de
glicemia de jejum >95 mg/dL ou glicemia pés-prandial (1 hora) >140 mg/dL [23,24]. Para os
casos de mais de um valor por trimestre de gestacao foi considerado inadequado se a0 menos

um dos valores foi alterado.

2.5 Variaveis analisadas

As variaveis dependentes foram o controle glicémico no 2° e 3° trimestre de gestacao
(inadequado/adequado) e adequagdo do GPG (inadequado — acima das
recomendacdes/adequado — dentro ou abaixo das recomendacdes [22].

As covariaveis foram: local de moradia (zona sul da cidade do Rio de Janeiro/ outras
regides), ocupacgédo (trabalha/ndo trabalha; considerando trabalho com geragcéo de renda),
situagcdo marital (vive sem companheiro/unido estavel), cor da pele (por autoclassificagdo e
estratificada em branca/ ndo branca), escolaridade (ensino médio completo/incompleto),
condicdes de saneamento da moradia (adequado/inadequado — classificado em inadequado
como a auséncia de um ou mais servicos: agua encanada, rede de esgoto, coleta regular de
lixo), classificagdo do IMC PG (adequado e baixo peso/sobrepeso e obesidade), intervalo
intergestacional calculado pela diferenca da data estimada da concepcéao da gestacao atual e a

data da concepcao anterior, ambas considerando a data da Ultima menstruacdo (<24 meses/ >
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24 meses), paridade (<3 partos/ >3 partos), pratica de atividade fisica (sim/néo).

As varidveis de caracterizacdo da amostra e da APN foram idade materna (como
variavel continua e estratificada em <31 anos e > 31 anos), nimero de consultas da APN
(variavel continua e estratificada em < 8/ > 8 consultas), niumero de consultas da ANPN
(variavel continua e estratificada em < 4/ > 4 consultas), idade gestacional (IG) na primeira
consulta da APN e ANPN (variaveis continuas).

2.6 Analises estatisticas

Foram estimadas a mediana e intervalo interquartilico (11Q) das varidveis continuas
como medidas de tendéncia central. O teste Kolmogorov-Smirnov foi aplicado para testar a
normalidade das variaveis. O teste U Mann-Whitney foi utilizado para comparacdo das
medianas.

Os fatores de confundimento foram estabelecidos com base no direct acyclic graphic
(DAG), que € um diagrama causal baseado em relacdes entre a exposicao, o desfecho e um
conjunto minimo de potenciais fatores de confundimento, desenvolvido a partir de
conhecimento a priori [25]. Os DAGs foram construidos usando o programa DAGitty

(disponivel em http://dagitty.net) considerando o numero de consultas da ANPN como

variavel de exposicdo e os desfechos inadequacdo do controle glicémico no 2° e 3° trimestre
de gestacdo e, inadequacéo do GPG. Para ambos desfechos, foi encontrado o mesmo conjunto
de possiveis variaveis de confundimento (ajuste minimo): IMC PG, escolaridade, ocupacao,
idade materna e numero de consultas da APN. As figuras dos DAGs representando as
hipbteses das relacbes entre a exposicdo e os desfechos supracitados estdo disponiveis no
material suplementar.

ApOs essa etapa, foi realizada regressao logistica multipla, com o método stepwise,
considerando o conjunto de varidveis encontrado nos respectivos DAGs como critérios de
inclusdo nos modelos. Foram realizadas estimativas de razdo de chance (odds ratio - OR) com
intervalos de confianca de 95% (IC 95%). No modelo final foram apresentadas as OR brutas
e ajustadas com os IC 95%. O nivel de significancia adotado foi de p<0,05. As anélises foram

realizadas no software SPSS, version 25.0.
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Para o calculo do poder das andlises foi utilizado o teste post hoc a posteriori para o
tamanho amostral de 773, considerando o tamanho de efeito minimo 2 de cohen[26] de 0,02
e erro alfa de 0,05 (duas caudas) para regressdo logistica multipla resultando em 0,97 (usando

o software G Power, versao 3.1.9.7).

3. Resultados

Foram analisadas 773 gestantes (DMG = 606; DM pré-gestacional = 167). As variaveis
glicemia de jejum e pos-prandial (1 hora) no 2° e 3° trimestres de gestacdo, GPG, numero de
consultas bem como a idade gestacional na primeira consulta da APN e da ANPN foram
identificadas como ndo normais (p<0,05). A mediana da idade de todas as participantes foi
de 31 anos (11Q = 26-36). As caracteristicas sociodemograficas, antropométricas e da historia
obstétrica estdo descritas na tabela 1.

As gestantes com DMG apresentaram mediana de 11 (11Q = 9-13) consultas da APN
com IG mediana na primeira consulta de 11 (11Q = 9-15) semanas e 5 (11Q = 3-6) consultas da
ANPN com IG mediana na primeira consulta de 25 (11Q = 18-28) semanas. As gestantes com
DM pré-gestacional apresentaram mediana de 12 (11Q = 10-15) consultas da APN com IG
mediana na primeira consulta de 12 (11Q= 9-17,4) semanas. A mediana de consultas da ANPN
foi de 6 (11Q = 5-6) com IG mediana de 14,1 (11Q = 11-20,4) semanas na primeira consulta.

Quanto ao desfecho inadequacéo do controle glicémico no 2° trimestre, as gestantes com
DMG com idade materna > 31 anos tiveram maior chance de inadequacdo em comparacao as
gestantes com idade menor (OR ajustada = 1,68; 1C 95%: 1,15 — 2,44; p-valor = 0,007). No 3°
trimestre, as gestantes com até oito consultas da APN (OR ajustada = 1,71; IC 95%: 1,04 —
2,81; p-valor = 0,03) e até quatro consultas da ANPN (OR ajustada = 2,20; IC 95%: 1,49 —
3,22; p-valor < 0,001) tiveram maior chance de inadequagdo em comparagao as gestantes com
mais consultas (tabela 2).

As gestantes com DM pre-gestacional que apresentaram IMC PG de sobrepeso e
obesidade (OR ajustada = 2,10; IC 95%: 1,02 — 10,33; p-valor = 0,05) e até oito consultas da
APN (OR ajustada = 9,29; IC 95%: 1,02 — 84,29; p-valor = 0,05) tiveram maior chance de
inadequacdo do controle glicémico no 2° trimestre em comparagéo com as gestantes com IMC
PG adequado e baixo peso e com mais consultas da APN, respectivamente. No 3° trimestre, a
idade materna > 31 anos foi considerada fator de protecdo em relagcdo a esse desfecho (OR
ajustada = 0,33; I1C 95%: 0,12 — 0,83; p-valor = 0,02) (tabela 3).

Quanto ao desfecho inadequacdo do GPG, independente do tipo de HIP, as gestantes
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com sobrepeso e obesidade pré-gestacional tiveram maior chance de inadequagdo em
comparagdo com as gestantes com IMC PG de baixo peso ou adequado (gestantes com DMG -
OR ajustada = 2,59; 1C95% = 1,70 — 3,39; p-valor < 0,001, tabela 2); (gestantes com DM pré-
gestacional - OR ajustada = 4,84; IC 95%: 2,07 — 11,30; p-valor < 0,001, tabela 3).

4. Discussao

Para gestantes com DMG, os fatores associados a inadequacao do controle glicémico
foram a idade materna e o nimero de consultas da APN e da ANPN. Para gestantes com DM
pré-gestacional, os fatores associados foram o excesso de peso pré-gestacional e nimero de
consultas da APN. Em relacdo ao desfecho inadequacdo do GPG, apresentar excesso de peso
pré-gestacional foi fator preditor em ambas manifestacdes de HG estudadas.

Verificamos que a idade materna (> 31 anos) foi fator preditor para a inadequacéo do
controle glicémico no 2° trimestre de gestacdo para gestantes com DMG. Apesar de estudos
investigarem associacdo da idade materna avancada (> 35 anos) em gestantes com DMG e
desfechos perinatais desfavoraveis [27,28], ndo foi identificado na literatura atual achado
similar ao do presente estudo, o que demonstra ineditismo.

O aumento da idade materna é considerado fator de risco gradual para o
desenvolvimento de complicacGes na gravidez, incluindo a HG e o desenvolvimento de DMG
[29,30]. A reducéo fisioldgica da sensibilidade periférica a insulina que ocorre com 0 aumento
da idade pode ser o mecanismo explicativo para esse evento [31]. Adicionalmente, em
individuos com intolerancia a glicose, parece haver perda progressiva da funcionalidade das
células B-pancreéticas ocasionando resisténcia a insulina [32], o que pode ter contribuido para
associacdo do avanco da idade materna com a inadequacao do controle glicémico de mulheres
com HG em nosso estudo.

Lietal. (2023) [33] ao estudarem 105.683 gestantes com DMG mais jovens e com idade
avangada (> 35 anos), constataram que embora 0 DMG por si sO aumente as chances de
desfechos desfavoraveis, a idade materna avancada potencializou o risco de polidramnia e pré-
eclampsia. Dai et al. (2019) [34] em estudo de revisdo sistematica com meta-analise,
identificaram que a idade materna avangada (entre 35 e 39 anos), independentemente da
presenca de diabetes ou de outros fatores de confundimento, aumenta o risco de macrossomia,
que ¢ o desfecho neonatal frequentemente associado a HG.

Lee et al. (2023) [35] em estudo com 2.171 gestantes também observaram efeito
negativo da idade materna avangada (> 35 anos) sobre o0 aumento da probabilidade de desfechos
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como parto cesareo, desenvolvimento de SHG e macrossomia em gestantes com DMG e GPG
excessivo. Tais achados sugerem que pode haver interacdo negativa entre a idade materna
avancada e o DMG para ocorréncia desses desfechos desfavoraveis, fato que pode ser agravado
pelo GPG excessivo.

Para as gestantes com DM pré-gestacional, em contraste a esse achado, verificamos que
a idade materna (> 31 anos) foi considerada fator de protecdo para a inadequagéo do controle
glicémico no 3° trimestre de gestacdo, sugerindo possivelmente maior adesao as orientacdes
pelas gestantes com maior idade, pois acredita-se que quanto maior a idade melhor é o
comportamento e responsabilidade sobre o autocontrole e educacdo em DM , o que pode
favorecer a adesdo as orientagdes e consenguentemente impactar no controle glicémico dessas
gestantes.

A prevaléncia do diagndstico de DM tipo 2 em mulheres mais jovens tem aumentado
significativamente e isso esta intimamente ligado a um risco aumentado de complicacGes
futuras (gravidez com o agravo das alteracdes metabdlicas proprias desse periodo) e pior perfil
metabolico em decorréncia da exposicdo mais prolongada a doenca em comparagdo as mulheres
com diagndstico com idade mais avancada [36]. Esse achado foi verificado no presente estudo,
pois ao comparar a idade das gestantes com DM pré-gestacional, verificou-se que as com DM
tipo 1 tinham idade significativamente menor (mediana = 27,5 anos, 11Q = 23 — 31,2) em
comparagdo com as gestantes com DM tipo 2 (mediana = 34,2 anos, 11Q = 30,2 — 38, p<0,001,
dados ndo mostrados em tabelas). Nessa perspectiva, sugere-se que gestantes mais jovens
iniciem acompanhamento pré-concepcional com vistas a adequacdo do controle glicémico antes
de engravidar com o objetivo de evitar desfechos desfavoraveis, conforme recomendacéo de
comités nacionais e internacionais [23,24].

Em nosso estudo, 0 excesso de peso pré-gestacional impactou a inadequacgéo do controle
glicémico no 2° trimestre de gestacéo para gestantes com DM pré-gestacional e a inadequagéo
do ganho de peso excessivo (GPG) independente do tipo de HG. Nessa perspectiva, Madi et al.
(2017) [3] encontraram maiores chances de parto cesareo, disturbios hipertensivos e
hiperglicémicos, além de macrossomia fetal em gestantes com obesidade pré-gestacional
guando comparadas as gestantes com eutrofia e baixo peso pré-gestacional. Tais achados
apontam para 0 impacto negativo em curto e longo prazo da epidemia global de obesidade sobre
a saude dessas mulheres e a necessidade de adequacdo do estado nutricional pré-gestacional
para que esses desfechos sejam minimizados ou evitados [2,7,23].

O excesso de peso é frequentemente associado a hiperglicemia, pois o tecido adiposo

além de atuar como area de armazenamento de energia, também atua como 6rgdo enddcrino e
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imunologico que libera citocinas pro-inflamatérias que alteram o metabolismo glicidico
[37,38]. Portanto, o acimulo excessivo de tecido adiposo, especialmente a adiposidade visceral
[39], afeta a fisiologia corporal, dando origem a respostas inflamatdrias cronicas e alterando a
homeostase metabdlica, resultando em resisténcia a insulina [38,40,41,42]. Dessa forma, a
obesidade pré-gestacional associada ao GPG excessivo podem potencializar a inadequagdo do
controle glicémico de mulheres com HG [39,43,44].

Assim, o monitoramento do GPG € de extrema relevancia durante a APN por ser fator
de risco potencialmente modificavel, além de ter aplicacdo prética, ser de baixo custo e ter
impacto direto na satde perinatal [45]. Ademais, pode ser influenciado negativamente, dentre
outros fatores, pelo estado nutricional pré-gestacional como vimos em nosso estudo,
principalmente no contexto do aumento crescente das prevaléncias de sobrepeso e obesidade
dentre mulheres em idade reprodutiva [46].

Dentro desse contexto, o0 GPG excessivo tem sido amplamente observado,
principalmente em mulheres com sobrepeso e obesidade pré-gestacionais [45,47,48].
Globalmente, cerca de 50% das mulheres ganham peso acima das recomendacdes e 20%
ganham peso insuficiente, o que significa que apenas uma minoria de mulheres atende as
recomendacdes do IOM (2009). Tais achados corroboram os resultados do nosso estudo em que
46,9% das gestantes com DM pré-gestacional e 37,5% das gestantes com DMG ganharam peso
acima do recomendado pelo IOM [22] e 0 ganho de peso abaixo da recomendacdo foi observado
em 16% das gestantes com DM pré-gestacional e 27,1% das gestantes com DMG.

Estudo transversal com 42.663 gestantes uruguaias com DM pré-gestacional e DMG
constatou que o GPG excessivo foi mais prevalente em mulheres com sobrepeso e obesidade
pré-gestacional quando comparadas as gestantes com IMC PG de eutrofia, 0 que corrobora a
hipo6tese encontrada em nosso estudo sobre o impacto negativo do IMC PG sobre a inadequacéao
do GPG dentre essa populagdo. Além disso, as mulheres que terminaram a gestacdo com
obesidade apresentaram maior prevaléncia de macrossomia fetal quando comparadas as com
GPG adequado, o que torna a obesidade importante fator preditivo dessa complicacdo neonatal
[49].

Quanto ao namero de consultas da APN e da ANPN, observamos a partir da regressao
logistica maltipla que para gestantes com DMG o nimero de consultas da APN inferior a oito
e da ANPN inferior a quatro foram preditores da inadequacdo do controle glicémico no 3°
trimestre. Para gestantes com DM pré-gestacional, 0 nimero de consultas da APN inferior a
oito foi preditor da inadequacao do controle glicémico no 2° trimestre. Esses dados refletem o

impacto positivo da APN com orientacdo nutricional especializada e precoce sobre o controle
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glicémico [23,24].

Estudo de coorte retrospectiva na China entre 2008 e 2012 [50], com 488 gestantes com
DMG, encontrou que a glicemia de jejum, a pés-prandial (2h) e o ganho de peso medido com
28, 32 e 36 semanas, foram menores no grupo que recebeu ANPN individualizada realizada
por nutricionistas especialistas quando comparado ao grupo que nao recebeu essa assisténcia.
O ganho de peso total da gravidez e as taxas de eventos adversos foram menores no grupo que
recebeu ANPN especializada (todos p <0,05). Dentre as gestantes desse grupo, 92,2%
apresentaram um resultado normal TOTG.

Allen et al. (2018) [51] em coorte retrospectiva objetivaram investigar a associacao da
APN com desfechos perinatais adversos em gestantes com DM tipo 2, e classificaram a coorte
de acordo com o inicio da APN por trimestre gestacional. Destaca-se que mesmo apds 0s ajustes
para possiveis varidveis de confundimento, as gestantes que iniciaram a APN no terceiro
trimestre apresentaram maior risco de prematuridade e morte fetal intrauterina, quando
comparadas as gestantes que iniciaram a APN no primeiro trimestre da gestacdo, o que
corrobora a recomendacdo de inicio precoce desse cuidado [7,17].

Além da APN precoce, o numero de consultas merece atencdo, pois pode determinar a
organizacdo de um calendario a ser seguido possibilitando a adequacdo dos cuidados para as
diferentes fases da gestacdo [52,53]. Quanto antes iniciado o cuidado, maior o nimero de
consultas, favorecendo o estabelecimento do vinculo afetivo entre a equipe e a gestante, o que
contribui diretamente com o autogerenciamento do DM e fortalecimento da rede de apoio,
proporcionando experiéncia positiva dessas mulheres durante a APN, contribuindo
significativamente para a adeséo ao tratamento proposto e, consequentemente para a adequacgao
do controle glicémico, do GPG e reducéo de outras complica¢des em médio e longo prazo [7].

Carter et al. (2017) [53] objetivaram associar o numero de consultas da APN a desfechos
da gravidez em gestantes com DM e DMG, segundo percentis do nimero de consultas. Aqueles
com percentil > 75 foram comparados com aqueles com percentil <25, quinze e oito consultas
respectivamente, esse Ultimo mesmo ponto de corte identificado em nossas regressoes
logisticas. A média de HbA1c no parto foi significativamente menor em gestantes com mais de
quinze consultas. Além disso, o grupo que teve mais consultas teve menor risco de internacdo
dos recém-nascidos na UTIN e parto prematuro quando comparado ao grupo que teve menor
numero de consultas. Diante disso, assim como em nosso estudo, 0 maior numero de consultas
de APN pode estar associado a melhores desfechos pela associagdo com monitoramento
precoce, continuo e periodico das varidveis clinicas e laboratoriais além de intervengédo

oportuna sobre complicagdes [53,54].
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Como limitagdo do presente estudo, destaca-se que as gestantes participantes foram
atendidas em uma Unica maternidade, contudo o estudo é inédito, a maternidade em questdo é
especializada e referéncia para mulheres com HG, e o0s resultados contribuem
significativamente para a organizacdo de um calendario de consultas da APN e da ANPN para
gestantes de alto risco, como é o caso da populagdo estudada.

Diante dos achados, reforca-se a importancia da organizagdo do calendario de consultas
com o nutriciosta como parte da APN, assim como o inicio precoce e especializado desse
cuidado de forma a possibilitar a adequacédo do controle glicémico e do GPG de mulheres com
HG e, evitar outras complica¢des contribuindo para a prevengdo da morbimortalidade dentre
esse grupo. Os fatores indicados como preditores dos desfechos analisados sdo potencialmente
modificaveis e apontam para a importancia da intervencdo ainda no periodo pré-concepcional

com o objetivo de favorecer o resultado obstétrico e perinatal.
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Tabela 1: Caracteristicas sociodemograficas, antropométricas e da historia obstétrica de
gestantes com Diabetes Mellitus Gestacional (DMG) e Diabetes Mellitus (DM) pré-gestacional.
Rio de Janeiro, RJ, Brasil (2011-2020).

Variaveis DM (n=167) DMG (n=606)
% %

Local de moradia
Zona Sul 20,4 33,3
Outras regifes da cidade 79,6 66,7
Ocupacéo
Trabalha 59,3 65,7
Nao trabalha 40,7 34,3
Situacdo marital
Vive sem o0 companheiro 21,2 12,2
Unido estavel 78,8 87,8
Cor da pele
Branca 36,5 42,3
N&o branca 63,5 57,7
Escolaridade
Ensino médio incompleto 14,7 14,8
Ensino médio completo 85,3 85,2

Condigoes de saneamento da

moradia

Adequado 91,6 87,5
Inadequado 8,4 12,5
IMC PG

Adequado e baixo peso 34,9 32,2
Sobrepeso e obesidade 65,1 67,8
Adequacao do ganho de peso

total (IOM)

Acima 46,9 37,5
Adequado e abaixo 53,1 62,5
Intervalo intergestacional

< 24 meses 19,3 17,7
> 24 meses 80,7 82,3
Paridade

> 3 partos 14,5 13,4
< 3 partos 85,5 86,6
Pratica de atividade fisica

Sim 14,5 10,4
Nao 85,5 89,6

Legenda: DM — Diabetes Mellitus pré-gestacional; DMG — Diabetes Mellitus Gestacional; IMC PG — indice de
massa corporal pré-gestacional; IOM — Institute of Medicine.
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Tabela 2: Regressdo logistica multipla das varidveis preditoras da inadequacdo do controle
glicémico e do ganho de peso gestacional de gestantes com Diabetes Mellitus Gestacional (Rio
de Janeiro, RJ, Brasil, 2011-2020).

OR

Modelos OR bruta 1C (95%) ajustada

IC (95%)

inadequacéo do controle glicémico no 2° trimestre

0,87 0,54 - 1,40 0,80 0,48 -1,33
Idade materna > 31 anos 1,76 1,25-2,48 1,68 1,15-2,44
N3o trabalha 1,15 0,80 -1,65 1,16 0,79-1,70

Ensino médio incompleto

Sobrepeso e obesidade pré-gestacional 161 0,96 —2,70 142 0,93 -2,09

Até 8 consultas de pré-natal 1,19 0,75-1,87 1,19 0,71-1,99

Até 4 consultas com o nutricionista no 1,18 0,84 -1,67 1,12 0,76 — 1,66
pré-natal
inadequacéo do controle glicémico no 3° trimestre

Ensino médio incompleto 091  056-146 085 0,561-1,43
Idade materna > 31 anos 1,17 0,83-1,63 1,13 0,77 - 1,66
N3o trabalha 0,83 0,58-1,19 0,82 0,56-1,21
Sobrepeso e obesidade pré-gestacional 126  072-221 137 0,91-2,06
Até 8 consultas de pré-natal 1,96 1,26 -3,03 171 1,04-2,81
Até 4 consultas com o nutricionista no 2,18 1,55-3,10 2,20 1,49 -3,22
pré-natal

inadequacéo do ganho de peso gestacional

Ensino médio incompleto 0,89 0,55-1,43 0,79 0,47 — 1,34
Idade materna > 31 anos 1,14 0,81-1,60 0,71 0,48-1,03
N3o trabalha 0,96 0,67-1,38 0,88 0,60 -1,29
Sobrepeso e obesidade pré-gestacional 153  090-260 2,59 1,70-3,39
Até 8 consultas de pré-natal 122 077-194 0,78 0,46 - 1,31
Até 4 consultas com o nutricionista no 0,87 0,62-1,23 0,98 0,67 -0,85
pré-natal

Legenda: OR — odds ratio; IC 95% — Intervalo de confianca de 95%; IG — idade gestacional.
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Tabela 3: Regressao logistica multipla das variaveis preditoras e protetora da inadequacédo do
controle glicémico e do ganho de peso gestacional de gestantes com Diabetes Mellitus pré-

gestacional (Rio de Janeiro, RJ, Brasil, 2011-2020).

Modelos

OR bruta

IC (95%)

OR

ajustada

IC (95%)

Ensino médio incompleto
Idade materna > 31 anos
Nao trabalha

Sobrepeso e obesidade pré-gestacional

Até 8 consultas de pré-natal

Até 4 consultas com o nutricionista no
pré-natal

Ensino médio incompleto

Idade materna > 31 anos

Néo trabalha

Sobrepeso e obesidade pré-gestacional

Até 8 consultas de pré-natal

Até 4 consultas com o nutricionista no
pré-natal

Ensino médio incompleto
Idade materna > 31 anos

Nao trabalha

Sobrepeso e obesidade pré-gestacional
Até 4 consultas com o nutricionista no
pré-natal

Até 8 consultas de pré-natal

inadequacéao do controle glicémico no 2° trimestre

1,54
0,37
0,61
1,93
3,67
3,05

0,25-1,80
0,18-0,76
0,28—-1,33
0,66 — 5,67
0,82 -16,46
1,07 - 8,66

2,02
0,87
0,45
2,10
9,29
0,57

0,48 - 8,40
0,28 -2,64
0,18-1,13

1,02 -10,33
1,02 - 84,29

0,09-3,73

inadequacéo do controle glicémico no 3° trimestre

0,68
0,37
1,11
1,67
3,03
1,76

2,04
0,93
1,87
4,43
1,34

0,78

0,25-1,80
0,18 -0,76
0,56 — 2,20
0,66 —4,23
0,96 — 9,52
0,72 4,32

0,70-5,91
0,49 -1,77
0,95 - 3,67
2,16 - 9,08
0,54 - 3,32

0,31-1,97

0,64
0,33
1,04
1,32
1,12
0,97

1,27
0,89
1,63
4,84
0,35

1,73

0,22 1,89
0,12-0,83
0,46 — 2,33
0,55 - 3,14
0,35- 3,53
0,23 - 3,99

inadequacéo do ganho de peso gestacional

0,45 - 3,64
0,31-1,59
0,71-3,26

2,07-11,30

0,08 -0,61

0,49-6,14

Legenda: OR — odds ratio; IC 95% — Intervalo de confianca de 95%.
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Figura 1 (material suplementar): Grafico aciclico direcionado representando a possivel
relagdo entre o numero de consultas da assisténcia nutricional pré-natal e o desfecho
inadequacdo do controle glicémico no 2° e 3° trimestre de gestacdo, Rio de Janeiro, Brasil,
2011-2020.
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Fonte: elaborado pela autora (2023).
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Figura 2 (material suplementar): Grafico aciclico direcionado representando a possivel
relagdo entre o numero de consultas da assisténcia nutricional pré-natal e o desfecho

inadequacdo do ganho de peso gestacional, Rio de Janeiro, Brasil, 2011-2020.
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6 CONSIDERACOES FINAIS

Diante dos achados do manuscrito 1, conclui-se que a APN exerce papel fundamental
na prevencao e tratamento de complicacbes comumente associadas a HG, ressaltando a
importancia do nutricionista como parte da equipe multiprofissional de atendimento, pois a
maioria dos estudos incluidos na reviséo sistematica que consideraram a orienta¢do nutricional
especializada obtiveram melhores resultados na reducdo de complicagdes como inadequacao
do controle glicémico, desenvolvimento de SHG, considerada a principal causa de mortalidade
materna, prematuridade, nascimento de bebés com macrossomia ou GIG e internagdo em UTI
neonatal, complicacdes que podem representar custo elevado para o sistema de salude, com
impacto significativo na economia e desenvolvimento sustentavel global.

Quanto aos achados do manuscrito 2, ressalta-se que os fatores preditivos identificados
sdo potencialmente modificaveis a partir do inicio precoce da APN especializada, incluindo o
nutricionista como parte fundamental desse cuidado. Além disso, a partir desses dados, foi
possivel a avaliacdo inédita da organizacdo de um calendario de consultas com o nutricionista
para mulheres com HG, apontando para o nimero ideal de consultas a partir das analises da
curva ROC, e concluiu-se que sdo viaveis de serem implementados na APN, considerando a
estrutura de cuidado proposta pelo SUS. Cabe ressaltar, que as gestantes participantes do estudo
receberam consultas em grupo por equipe multiprofissional, as quais devem compor também
organizacdo da APN e sdo amplamente endossadas e recomendadas por comités nacionais e
internacionais. Certamente essas consultas contribuiram positivamente para o sucesso dos
achados apresentados.

Como limitagdes destacam-se que embora o0 estudo tenha sido observacional
longitudinal, os dados sdo de ensaios clinicos randomizados controlados, nos quais havia o
protocolo de ANPN com um calendario pré-definido de consultas com o nutricionista,
permitindo as analises em questdo. Adicionalmente, as gestantes participantes foram atendidas
em uma Unica maternidade, contudo o estudo é inédito, e a maternidade em questdo é
especializada e referéncia no atendimento de mulheres com HG, e além disso, o calculo do
poder das analises estatisticas para os desfechos estudos foi fixado em 97%, o que valida o
tamanho amostral considerando-o como representativo. Dessa forma, os resultados contribuem
significativamente para a organizacao e sistematizacdo de um calendario de consultas da APN
e da ANPN para gestantes de alto risco, como € o caso da populacéo estudada.

Assim, diante dos achados dessa tese, reforca-se a importancia da organizagéo da APN

incluindo um calendario minimo de consultas com o nutricionista e consultas em grupo com
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equipe multiprofissional ao longo desse cuidado, pois pode contribuir com a reducéo das

complicagdes comumente associadas a HG, com destaque para adequacdo do controle

glicémico e do ganho de peso gestacional, reduzindo a morbimortalidade materna e perinatal e

desfechos desfavoraveis para o bindmio mae-filho.

Recomendacdes e contribuicdes para a APN nos servigos de saude:

E recomendavel que as mulheres que desejam engravidar atinjam o IMC de eutrofia na
pré-concepcao com vistas a contribuir para a adequacdo do ganho de peso gestacional
e evitar complicacdes decorrentes do excesso de peso pré-gestacional, incluindo o

diagndstico de DMG ou agravamento da condi¢do metabolica do DM pré-gestacional;

Para as gestantes com DM pré-gestacional € aconselhavel que haja adequacdo do
controle glicémico antes de engravidar com o objetivo de reduzir complicagdes
comumente associadas ao DM, reduzindo as chances de morbimortalidade materna e

perinatal;

Para as gestantes com DMG, a primeira consulta com o nutricionista na APN deve ser
realizada de forma precoce, de preferéncia, no momento da confirmac&o do diagndstico
de DMG;

A depender da estrutura de recursos humanos e financeiros das unidades de saude, €
recomendavel que sejam realizadas acGes educativas em grupo com temas variados
relacionados a alimentacdo saudavel, saude mental, atividade fisica e tratamento do
diabetes, conduzidas por equipe multiprofissional incluindo minimamente

nutricionistas, enfermeiros, psicologos, dentre outros;
O nutricionista deve orientar a gestante quanto a importancia de seguir o planejamento
dietético, com o objetivo de garantir a adequagédo do controle glicémico e do ganho de

peso gestacional;

O nutricionista deve sempre encorajar o autocuidado e educacéo em diabetes.
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Sugestdes de continuidade do estudo:

Diante da escassez de estudos com gestantes com DM pré-gestacional, sugere-se novos
estudos que associem a APN e desfechos obstétricos e perinatais nessa parcela da
populacdo com o objetivo de contribuir para a reducéo das complicacGes, que parecem
ser mais graves em comparacdo as gestantes com DMG, tendo em vista o tempo

prolongado de exposicao a doenca;

Estudos que avaliem a associacdo entre a APN e outros desfechos obstétricos e
perinatais, dentre mulheres com HG, como a macrossomia fetal, principal desfecho
neonatal comumente associado a essa condicdo, e sindromes hipertensivas da gestacao,
especialmente a pré-eclampsia, considerada principal causa de mortalidade materna

mundial, além de ter a HG como fator de risco para seu desenvolvimento;

Estudos multicéntricos de base populacional, que permitam a avaliacdo da qualidade
da APN prestada no Brasil, incluindo investigacdo e validacdo de indices adequados a
populacdo brasileira, para identificar e propor soluc@es para os fatores que limitam o

acesso das gestantes a APN, embora haja boa cobertura dessa assisténcia no pais;
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