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RESUMO

O procedimento recomendado para o diagnostico de diabetes gestacional &,
em geral, o teste de tolerancia oral a glicose, mas as sobrecargas de glicose e os
critérios de interpretag@o sdo variados e, em regra, derivados da analise estatistica da
distribuigdo das glicemias de um TTG. Entre os varios critérios recomendados, os
mais aceitos mundialmente sdo o do NDDG, que utiliza um TTG de 3 horas com
100g de glicose e é baseado nos estudos de O'Sullivan e Mahan, e o da OMS, que
propde um TTG de 2 horas com 75g de glicose, embora esse ultimo ndo tenha sido
adequadamente avaliado na gravidez. Varios fatores alteram a medida da glicemia no
TTG e podem estar relacionados com a gestante e, portanto, serem considerados de
risco para o diabetes gestacional ou estarem relacionados com os procedimentos
diagnésticos. Entre os ultimos, citam-se a sobrecarga de glicose e a temperatura
ambiente.

Com o objetivo de avaliar a distribuigdo das glicemias de jejum e de 1 e 2
horas apds a ingestdo de 75g de glicose e sua associagdo com a temperatura
ambiente foram estudadas consecutivamente .1113 gestantes no segundo e terceiro
trimestres da gestagdo, com 20 ou mais anos de idade e sem diabetes prévio a
gravidez. A média da idade das gestantes foi de 27,7 anos; da altura, 156,5cm; dos
pesos prévio a gravidez e no arrolamento, 58,7 e 65,4kg, respectivamente; e dos
indices de massa corporal prévio &4 gravidez e no arrolamento, 23,9 e 26,7kg/m?
respectivamente; 66% eram brancas; 16,7% negras; e 16,9%, pardas. As gestantes
que ndo completaram o TTG ndo diferiram das que o realizaram em relagdo a essas
caracteristicas, sugerindo que a amostra estudada é representativa do total de
gestantes selecionadas consecutivamente.

A forma das curvas de distribuigdo das glicemias foi de um sino, mais ou

menos simétrico, com um pequeno desvio para a direita. A média e mediana foram



semelhantes entre si, mas o indice de assimetria das curvas (skewness) mostrou um
desvio a direita, principalmente para as glicemias de 1 e 2 horas. Os valores
encontrados para a média mais dois desvios padroes foram de 103, 187 e 154mg/dl e
para os percentis 95 e 97,5 foram de 100, 180 e 148mg/dl e de 105, 198 e 161mg/dl,
respectivamente, para as glicemias de jejum e de 1 e 2 horas. A diferenga encontrada
nos valores glicémicos referentes a média acrescida de dois desvios padrGes e ao
percentil 97,5 sugere que o desvio a direita € grande o suficiente para considerar o
percentil como um melhor critério para a descri¢do das curvas.

As médias das glicemias de 1 e 2 horas foram maiores a temperaturas
elevadas e menores a temperaturas mais baixas. A diferenga foi de 14,4mg/dl e
17,3mg/dl para as médias das glicemias de 1 e 2 horas, respectivamente, quando se
compararam os valores medidos na faixa de temperatura abaixo de 15°C e igual ou
superior a 25°C. O ajustamento para as diferengas de faixa etaria e de indice de
massa corporal nao alterou os resultados.

O uso dos percentis parece mais adequado para a descri¢ao da extremidade
superior das curvas de distribuigio das glicemias de jejum e apés uma sobrecarga de
glicose e, portanto, como proposta de um.critério diagnostico para validagdo clinica.
Existe uma associagao positiva entre a temperatura ambiental e as glicemias de 1 e 2
horas, mas ndo com a de jejum. Esta associagdo pode ter implicagGes importantes
para a pesquisa e pratica diagnostica, principalmente para o diagnodstico do diabetes

gestacional com base no teste oral de tolerdncia a glicose.
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1- INTRODUCAO

Em 1882, Duncan discutiu a existéncia de um tipo de diabetes que ocorria
somente na gravidez (apud Hadden, 1985). Mais de 100 anos depois, tal situagdo
clinica, denominada, atualmente, de diabetes mellitus gestacional, tornou-se mais
conhecida. No entanto, dividas importantes em relagdio ao seu diagndstico,
tratamento e prevengao persistem até hoje.

Em 1979, o diabetes gestacional foi definido pelo National Diabetes Data
Group (NDDG) como "a intolerdancia aos carboidratos, de variavel gravidade, com
inicio ou primeiro reconhecimento durante a presente gravidez" (NDDG,1979). Tal
defini¢ao foi endossada por grupos oficiais nessa area (Freinkel, First International
Workshop, 1980) e vem sendo aperfeigoada ao longo dos anos. Recentemente, foi
reformulada como sendo "a intolerdncia aos carboidratos, de inicio ou primeiro
reconhecimento durante a gravidez, independentemente do uso ou n@o de insulina e
da persisténcia ou ndo apos o parto (Metzger, Third International Workshop,1991).

Ndo existe.um consenso .internacional em relagdo ao critério para o
diagnodstico do diabetes gestacional, mas a maioria dos utilizados em varios lugares
foi baseada na analise estatistica das distribuigdes das glicemias derivadas de um
teste de tolerdncia oral a glicose. Através dessa descrigdo, os autores propde, como
ponto de corte para as glicemias, o uso da média acrescida de dois desvios padrdes
ou, mais raramente, 0s percentis.

O critério mais usado em nosso meio ¢ o de O'Sullivan que utiliza 100g de
glicose, com medida das glicemias de jejum e de 1, 2 e 3 horas apos a sobrecarga
(Wilkerson e O'Sullivan, 1963; O'Sullivan ¢ Mahan,1964).

Em 1979, o NDDG, mesmo reconhecendo que a validagdo desse critério para

a gestagdo ndo foi a ideal, reiterou o critério de O'Sullivan e Mahan ja estabelecido
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na prética nos Estados Unidos (NDDG,1979), sendo que posi¢do semelhante tem
sido tomada por outros grupos oficiais (NDDG, 1979; Freinkel, Second
International Workshop, 1985; Metzger, Third International Workshop, 1991).

Por outro lado, em 1980, a Organizagdo Mundial da Saiade (OMS)
recomendou para o diagnéstico de diabetes gestacional o mesmo critério utilizado
para pessoas fora da gestagdo, com medida das glicemias de jejum e de 2 horas apos
a ingestdo de 75g de glicose (WHO, 1980). A mesma recomendagio foi reiterada em
1985, apesar de ndo existirem estudos que tenham avaliado adequadamente esse
critério na gestagdo (WHO, 1985).

Apesar de esses critérios serem os mais difundidos, outros s@o utilizados, o
que dificulta a comparabilidade entre os diferentes estudos. Problema semelhante
ocorria em relagdo ao diagnostico de diabetes mellitus fora da gestagdo, mas um
consenso internacional foi atingido em torno de um critério preconizado pelo NDDG
e pela OMS. Os trabalhos publicados na literatura desde entdo utilizam o mesmo
critério, o que facilitou a abordagem clinica e a pesquisa nessa area. Espera-se que
essa unanimidade também possa ser alcangada em relagdo ao critério diagnostico
para diabetes gestacional.

Para varios autores, a gravidez requer um critério especifico para o
diagnostico de diabetes gestacional que ndo deve ser o mesmo utilizado para pessoas
fora da gestac@o. Essa recomendagdo surgiu das observagdes, na literatura, de que a
glicemia de jejum é menor e as poOs-prandiais sio maiores na gravidez (Lind et
al.,1973; Gillmer et al., 1975 ; Phelps et al., 1981; Benjamin et al.,1986; Famuyiwa et
al., 1988). Por isso, muitos autores questionam a validade da proposta da OMS de se
adotar para a gravidez o mesmo critério empregado para o diagnostico de diabetes
mellitus fora da gestagao (Phelps et al., 1981 Nasrat et al.,1990; Neely et al.,1991).

Em 1988, Harris levantou a hipotese de que a gravidez ndo estaria

etiologicamente relacionada com a intolerdncia a glicose descoberta nesse periodo,
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podendo o diabetes gestacional ou a intolerdncia a glicose gestacional ser, na
realidade, a descoberta de uma intolerancia a glicose que precede a gestagdo (Harris,
1988). Para embasar essa hipotese, a autora avaliou o teste de tolerancia oral (TTG)
com 75g de glicose realizado em 817 mulheres nao gravidas, entre 20 e 44 anos de
idade e sem historia de diabetes. Encontrou que as prevaléncias de diabetes e de
intolerancia a glicose gestacional conforme os critérios de O'Sullivan e da OMS,
respectivamente, e de fatores de risco nas mulheres que apresentaram glicemias
compativeis com diabetes eram semelhantes as encontradas na literatura para
mulheres gravidas da mesma faixa etaria.

No entanto, para a autora, essa hipotese ainda ndo tem uma resposta
definitiva, pois ndo se conhece a historia natural do diabetes gestacional. Essa
historia somente viria a ser conhecida se se avaliasse uma amostra ndo selecionada
de mulheres antes, durante e apds a gesta¢do, comparando-as com um grupo
controle testado na mesma época que ndo engravidasse. Na pratica, porém, essa
proposta é muito dificil de ser realizada, e os estudos, em regra, avaliam gestantes
durante a gravidez e, no maximo, ap0s o parto.

Como.os.dados.da literatura ndo sdo unanimes em relagdo ao comportamento
da tolerdncia a glicose na gestag@o e nao existe ainda um estudo definitivo sobre o
assunto testando mulheres antes, durante e ap0s a gravidez, persiste a necessidade da
validag@o de um critério diagnostico especifico para esse periodo. Tal necessidade
decorre, principalmente, do potencial terapéutico da intolerancia a glicose
gestacional e do curto espago de tempo que existe na gravidez para agdes tanto
terapéuticas como preventivas.

Com o objetivo de avaliar algumas dessas questdes, desde 1989 o Ministério
da Saide vem promovendo uma pesquisa em diabetes gestacional denominada

Estudo Brasileiro de Diabetes Gestacional (EBDG).
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Os dados aqui apresentados referem-se, exclusivamente, aos coletados pelo
EBDG em Porto Alegre, e o objetivo principal da analise a ser realizada € avaliar a
distribui¢do dos valores glicémicos obtidos durante um teste de tolerdncia oral com
75g de glicose. Além disso, sera avaliada a hipotese de que existe associagdo entre a

temperatura ambiente e os niveis glicémicos.
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2 - REVISAO DA LITERATURA

2.1 - Procedimentos e Critérios Diagnosticos

Os procedimentos apresentados na literatura para o diagnoéstico de diabetes
gestacional sdo variados. Em geral, os autores sugerem testes orais de tolerdncia a
glicose em 2 ou 3 horas, podendo a sobrecarga de glicose ser calculada de acordo
com o peso da gestante (Klimt et al., 1969, Weiss et al., apud Carpenter,1988), ser
de 50g de glicose (Macafee et al., 1974; Gillmer et al., 1975a-b; Abbel et al., 1975;
Hanson et al., 1984; Grant et al., 1986; Oats et al.,, 1986), ser de 75g de glicose
(WHO, 1980; Merkatz et al., 1980; WHO, 1985; Famuyiwa et al., 1988; Lind et al.,
1991), ou ser de 100g de glicose (NDDG, 1979; Freikel, Second International
Workshop, 1985; Srinivasan et al, 1985; Bellmann, 1986; Metzger, Third
International Workshop, 1991). O uso da sobrecarga de glicose por via intravenosa
ao invés da oral também foi proposta (Stowers et al., 1985).

Os critérios.diagndsticos para tais procedimentos baseiam-se, em geral, em
valores glicémicos pontuais, embora alguns autores sugiram o célculo da area sob a
curva de 3 horas (Gillmer et al.,1975a-b), ou de 2 horas (Hanson et al., 1984), ou
ainda a avaliagdo do tempo que a glicemia leva para retornar aos valores prévios a
ingestdo da sobrecarga de glicose, denominado pelos autores como "periodicidade
do teste de tolerancia a glicose" (Berkus et al., 1992; Berkus et al, 1993). A
concentragdo de insulina na curva também € levada em consideragdo por alguns
autores. Omori et al., por exemplo, propuseram a utilizagio da razdo entre o
aumento da concentragdo sérica de insulina e o aumento da glicemia da gestante

trinta minutos ap6s uma sobrecarga com 75g de glicose para o diagnostico de
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diabetes gestacional, ao invés da glicemia isolada no teste de tolerancia (Omori et al.,
1991).

A seguir, a par dessas variagdes nos procedimentos diagnosticos, serdo
analisados os fundamentos da literatura para os varios critérios diagnosticos para o
diabetes gestacional, dando atengdo especial aos mais difundidos que sdo os
propostos pelo NDDG e pela OMS.

A auséncia de comentarios sobre o método de dosagem das glicemias
significa que a medida foi realizada no plasma de sangue venoso e por métodos

enzimaticos.

2.1.1 - Critério de O'Sullivan e Mahan

Em 1963, O'Sullivan e colaboradores avaliaram 752 gestantes consecutivas,
de um total de 986, em relagdo a resposta da glicemia a um teste de tolerdncia oral
com 100g de glicose (Wilkerson e O'Sullivan, 1963). Foram medidas as glicemias de
jejum e de 1, 2 e 3 horas apds a sobrecarga no sangue total de amostra venosa pelo
método Somogyi-Nelson. As 234. gestantes .que ndo realizaram o TTG foram
semelhantes as 752 estudadas em relagdo a idade, paridade, glicemia 1 hora apos a
ingestdo de 50g de glicose e historia obstétrica prévia.

Segundo os autores, os valores das glicemias de cada horario mostraram uma
curva de distribuigdo normal, com a média, moda e mediana muito semelhantes
entre si, principalmente em relagdo a glicemia de jejum. Essa distribui¢do esta

mostrada na Tabela 1.
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Tabela 1. Distribui¢do das glicemias de jejum e de uma, duas e trés horas apos a
—_

ingestdo de 100 gramas de glicose - glicemias medidas no sangue total pelo

método de Somogyi-Nelson.

Glicemias (mg/dl)

Jejum lhora 2horas 3horas
Mediana 68,4 100,8 87,8 y iy oy
Média(M) 69,3 103,6 91,7 79,4
DP 10,4 30,8 25,8 24,0
TesteI(M+1DP) 80,0 134,0 117,0 103,0
TesteII(M+2DP) 90,0 165,0 143,0 127,0
TesteIII(M+3DP) 101,0 196,0 169,0 151,0
Percentis
84,1 78,0 134,0 113,0 99,0
97,7 89,0 172,0 147,0 126,0
99,9 195,0 284,0 324,0 151,0

(Wilkerson e O'Sullivan, 1963; O'Sullivan e Mahan, 1964)
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Os critérios derivados dessa primeira coorte foram aplicados por O'Sullivan e
Mahan em uma segunda, formada por 1013 gestantes, de um total de 18812,
selecionadas para serem submetidas a um TTG devido a presenga de um
rastreamento positivo ou de fatores de risco para diabetes gestacional (O'Sullivan e
Mahan, 1964). O objetivo da avaliag@o era ver qual dos critérios obtidos na primeira
coorte melhor predizia o desenvolvimento futuro de diabetes mellitus apés o parto.

Os autores observaram uma forte associagdo entre a severidade das
alteragdes das glicemias no TTG realizado na gravidez e o desenvolvimento futuro
de diabetes. A incidéncia de diabetes apos o parto foi de 6,9% para a gestante
classificada como diabética gestacional pelo teste I (média mais 1 desvio padrao), de
16,1% pelo teste II (média mais 2 desvios padrées) e de 40,3% pelo teste III (média
mais 3 desvios padrdes) como se vé na Tabela 1. O tempo médio de
desenvolvimento de diabetes para cada grupo foi de 2 anos e 6 meses para o do teste
I, de 2 anos e 5 meses para o do teste I e de 1 ano e 7 meses para o do teste III. Ao
aplicarem o método da tébua de vida aos seus dados, a prevaléncia de diabetes em 7
a 8 anos foi de 17,2% =+ 4,3% para o grupo do teste I, de 29,0% + 4,5% para o do
teste Il e de 60,1% =+ 8,9% para o do teste III.

O critério da média mais 2 desvios padrdes foi o que ofereceu a melhor
sensibilidade (63,2%) e especificidade (74,2%), considerando-se como padrdo ouro
o teste de tolerdancia a glicose apos o parto de acordo com o United States Public
Health Service Criteria (USPHS). Os autores, entdo, concluiram que a média mais 2
desvios padrdes predizia melhor o desenvolvimento de diabetes materno no futuro, e
o critério foi proposto para o diagnéstico de diabetes gestacional. Com o objetivo de
evitar erros de laboratorio ou picos ocasionais de rapida absorgdo de glicose,
decidiram requerer dois ou mais valores alterados para o diagnostico. Além disso,

pequenos arredondamentos foram sugeridos, aumentando em 2mg/dl o valor da
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segunda hora e diminuindo em 2mg/dl o valor da terceira hora, 0 que nao alterou a
prevaléncia do desenvolvimento futuro de diabetes.

Posteriormente, em 1973, O'Sullivan et al. publicaram um trabalho sobre
mortalidade perinatal, no qual mostraram que gestantes com diabetes gestacional
pelo critério proposto tinham uma prevaléncia de mortalidade perinatal de 6,4%, ao
passo que gestantes normais apresentavam uma prevaléncia de 1,5% (O'Sullivan et
al.,, 1973b). Observaram, no entanto, que a mortalidade perinatal nas gestantes
diabéticas gestacionais ocorreu somente no grupo com 25 ou mais anos de idade e,
principalmente, nas obesas.

O critério proposto por O'Sullivan e Mahan passou a ser utilizado para o
diagnostico de diabetes gestacional por predizer o desenvolvimento futuro de
diabetes mellitus materno. Também passou a ser um indicador de intolerdncia a
glicose gestacional com vistas a tratamento com dieta e, se necessario, insulina para
a prevengdo de morbidade e mortalidade perinatais, mesmo sem ter sido esse o
objetivo.

Para o diagnéstico de diabetes gestacional, os valores glicémicos
recomendados foram.de 90, 165, 145 e 125mg/dl para as glicemias de jejum e de 1,
2 e 3 horas apos a sobrecarga, respectivamente.

Algumas criticas aos estudos de O'Sullivan e colaboradores tém sido
publicadas na literatura nos tltimos anos. Com base nos conhecimentos atuais sobre
metodologia de pesquisa clinica, Naylor, em 1989, publicou uma das criticas gerais
mais contundentes ao critério de O'Sullivan e Mahan e apontou algumas falhas
desse estudo (Naylor, 1989). A primeira delas baseia-se no fato de que o diagndstico
de diabetes gestacional, de acordo com o critério de O'Sullivan, ¢,
convencionalmente, visto como preditivo de risco perinatal. No entanto, todo o
trabalho de O'Sullivan foi feito com o objetivo de predizer o desenvolvimento futuro

de diabetes mellitus na mae e ndo de predizer morbidade e mortalidade perinatais.
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Outro problema que merece consideragdo € a forma de selegdo da segunda coorte.
Os critérios de selegdo ndo foram descritos no trabalho original de 1964, mas,
posteriormente, foram relatados como sendo de gestantes com rastreamento positivo
e/ou com fatores de risco para diabetes (O'Sullivan et al., 1973a). Tais critérios
conferiam a amostra um risco elevado de intolerancia a glicose apds a gestagdo,
aumentando o valor preditivo positivo do TTG, independentemente de sua
especificidade durante a gravidez. Além disso, para o autor, a amostra da primeira
coorte nido foi representativa da populagdo dos Estados Unidos, pois 60% das
mulheres eram negras, oriundas de uma area de muito baixo nivel sdcio-econdmico e
com idade média de 25 anos. Naylor comenta, ainda, que para um critério
diagnodstico ser proposto para uso geral, ndo apenas o critério interpretativo, mas
também o procedimento diagnostico deve ser bem definido e explicado, a fim de
minimizar erros na sua traducdo. Variabilidades menores no resultado do TTG
podem resultar de fatores que ndo foram discutidos por O'Sullivan, como tipo de
glicose usada, monoidratada ou anidra, tempo de jejum prévio a sobrecarga de
glicose e quantidade de carboidratos da dieta nos dias anteriores ao TTG. O autor
conclui sua critica.recomendando-que a generalizagido dos resultados encontrados na
segunda coorte deve ser feita com reservas e que um TTG positivo para o diabetes
gestacional de acordo com o critério de O'Sullivan e Mahan (incluindo a modificaga@o
endossada pelo NDDG) significa, na realidade, um risco futuro de diabetes mellitus
para a mae, nao sendo adequado para predigao de riscos perinatais durante e apos a
gestagao.

Apesar dessas criticas, Naylor finaliza comentando que o estudo de
O'Sullivan ainda deve ser considerado o padrdo ouro para o diagnostico de diabetes
gestacional devido a falta de outro melhor, mas que sua validade, especialmente para

os dias atuais, deve ser questionada. Esse questionamento traz como exigéncia a
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necessidade de novos estudos capazes de avaliar um critério especifico para o
diagnostico de diabetes gestacional.

Um outro comentario critico sobre os estudos de O'Sullivan e Mahan
publicado na literatura repete algumas das colocagdes feitas por Naylor em 1989
(Coustan e Mestman, 1992).

Concluindo, as criticas ao critério diagnostico para diabetes gestacional
proposto por O'Sullivan e Mahan questionam a propriedade do seu uso para o
diagnostico de diabetes gestacional, enquanto condigdo morbida com conseqiiéncias
para a gravidez. No entanto, os autores ndo apontam, na literatura, estudos que
tenham avaliado, satisfatoriamente, o diagndstico de diabetes gestacional e reiteram

o preconizado por O'Sullivan e Mahan na falta de outro mais adequado.

2.1.2 - Critério do National Diabetes Data Group

O critério proposto pelo NDDG, em 1979, para o diagnostico de diabetes
gestacional € baseado nos estudos de O'Sullivan e colaboradores (Wilkerson e
O'Sullivan, 1963; O'Sullivan.e Mahan, 1964). Apesar de outros trabalhos terem sido
publicados desde entdo, o NDDG e varios outros grupos continuam referendando o
critério de O'Sullivan, por entenderem que nenhuma outra investigagdo superou seus
achados (NDDG, 1979; Freikel, Second International Workshop, 1985; Metzger,
Third International Workshop, 1991).

Como nos Estados Unidos, em 1979, a glicemia praticamente ja era toda
medida no plasma, devido a sua estabilidade nesse meio e ao emprego mais
generalizado das técnicas enzimaticas, as glicemias encontradas por O'Sullivan foram
convertidas para o plasma multiplicando-se cada valor por 1,14 e fazendo-se
arredondamentos para zero ou cinco nos valores da unidade (O'Sullivan, 1980).

Esse fator de conversdo foi aceito pelo NDDG em 1979 e endossado por outros
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autores (NDDG, 1979; Freinkel, Second International Workshop, 1985;
Metzger, Third International Workshop, 1991).

Os valores recomendados pelo NDDG para o diagnostico de diabetes
gestacional sdo de 105, 190, 165 e 145mg/dl para as glicemias de jejumede 1,2 ¢ 3
horas apos a sobrecarga de glicose, respectivamente.,

Virias criticas tém surgido na literatura em relagdo ao fator de corregdo
proposto pelo NDDG para a conversao dos valores originais das glicemias obtidos
em sangue total pelo método Somogyi-Nelson, para o plasma pelo método da
glicose-oxidase (Coustan et al.,1978; Carpenter et al.,1982; Schwartz et al., 1982;
Naylor, 1989; Saks et al.,1989). Essas criticas baseiam-se no fato de que tal fator de
corre¢ao leva em consideragdo apenas o componente do sangue em que € dosada a
glicemia (sangue total ou plasma) e surgiu, provavelmente, de estudos realizados
fora da gestagdo, pois ndo existiam investigagGes similares realizadas em gestantes.
Outros fatores que alteram a medida da glicemia sdo desconsiderados, como o
método empregado na sua dosagem (enzimatico ou ndo) e a presenga ou ndo de
gravidez.

Um dos..estudos. que avaliaram a- conversdo das glicemias levando em
consideragdo, além do componente do sangue onde elas sio medidas, também o
método empregado na sua dosagem, foi publicado, em 1973, por Niejadlik et al.
(Niejadlik et al., 1973). Os autores compararam as glicemias obtidas de um TTG de
3 horas com 100g de glicose, dosadas pelos métodos de redugdao com cobre (copper
reduction), Somogyi-Nelson e hexoquinase, em amostras de plasma e sangue total,
provenientes de pacientes ambulatoriais, fora da gravidez (Niejadlik et al., 1973). O
método por redugao com cobre, semelhante ao de Somogyi-Nelson, quando
comparado com o da hexoquinase no mesmo meio, plasma, mostrou valores sempre

Smg/dl a mais em todos os horarios observados. Utilizando-se a mesma técnica de
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dosagem da glicemia, os valores medidos no plasma foram em torno de 13% mais
elevados do que os dosados no sangue total.

Em 1974, Niejadlik publicou um outro trabalho em que, além de discutir a
importancia da padronizagao do procedimento diagndstico e as vantagens da
dosagem plasmatica da glicemia, faz as mesmas observagdes do estudo de 1973.
Reitera que as glicemias dosadas no plasma sd@o mais ou menos 13% maiores dos que
as dosadas no sangue total, e as glicemias dosadas pelos métodos enzimaticos sdo
em torno de Smg/dl menores do que as dosadas pelo método de Somogyi-Nelson (
Niejadlik, 1974).

Com base nesses dados, outros autores propuseram um fator de conversdo
para as glicemias encontradas por O'Sullivan que leva em consideragdo, além do
componente do sangue, o método de dosagem da glicemia (Coustan et al.,1978;
Carpenter et al., 1982). A formula recomendada para a conversdo foi a seguinte:
glicemia plasma = (glicemia sangue total - Smg/dl) multiplicado por 1,14. Essa
corregd@o inicia por subtrair Smg/dl de cada valor original de O'Sullivan, porque,
como comentado acima, a medida da glicemia através de métodos enzimaticos
mostra valores.que.sdo em média- Smg/dl menores do que os da medida da glicemia
por métodos menos especificos como o de Somogyi-Nelson. Apds essa corregdo
para os métodos enzimaticos, o valor encontrado € multiplicado pelo fator de
corre¢do sangue total/plasma de 1,14. Aplicando-se essa corre¢do aos valores
originais de O'Sullivan e Mahan, obtém-se os valores de 95, 180, 155 e 140mg/dl
para as glicemias de jejum e de 1, 2 e 3 horas apos a sobrecarga de glicose,
respectivamente.

Além do método de dosagem e do meio onde a glicemia é medida, a
gravidez é outro fator que pode alterar os valores glicémicos do TTG segundo

varios autores (Phelps et al., 1981; Nasrat et al., 1990; Neely et al., 1991).
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Um estudo que avaliou a influéncia da gravidez na conversio das glicemias
dosadas no sangue total pelo método Somogyi-Nelson e no plasma pelo método da
glicose-oxidase, propds um outro fator de correg¢do para as glicemias encontradas
por O'Sullivan (Sacks et al., 1989). Inicialmente, os autores comentam que o fator
de conversdo endossado pelo NDDG foi retirado de levantamentos realizados em
populagdes ndo gravidas, nas quais a glicemia dosada no plasma pode ser de 13% a
17% maior do que as dosadas no sangue total pelo mesmo método. Essa variagio
ndo levou em conta as modificagdes decorrentes da gravidez, como expansdo do
volume plasmatico e diminuigdo do hematdcrito. Como a concentragdo da glicose
no plasma excede a das células vermelhas, a concentragio de glicose no sangue total
nesse periodo é maior, e a diferenga da glicemia do sangue total para o plasma ¢
menor do que na pessoa ndo gravida. Por isso, fatores de correg¢do que ndo levam
essas variagoes em consideragao podem, sistematicamente, superestimar os valores
reais da glicemia plasmatica na gravida (Sacks et al., 1989).

Para estudar esses efeitos, os autores avaliaram as glicemias medidas 1 hora
apos a ingestao de 50g de glicose por ambos os métodos, glicose-oxidase no plasma
e Somogyi-Nelson no sangue .total.de 995. gestantes consecutivas, a maior parte no
segundo e terceiro trimestres da gestagdo. A média das glicemias foi de 109,1 +
25,7mg/dl para o sangue total pelo método Somogyi-Nelson e de 115,1 + 26, 7mg/dl
para o plasma pelo método da glicose-oxidase. A formula derivada para a conversido
foi a seguinte: glicemia plasmatica pela glicose-oxidase = 4,391 + 1,015 glicemia no
sangue total por Somogyi-Nelson.

A aplicagdo dessa formula aos valores encontrados por O'Sullivan resulta nos
valores de 96, 172, 152 e 131mg/dl para as glicemias de jejum e de 1, 2 e 3 horas
apOs a sobrecarga, respectivamente.

Posteriormente ao estudo de O'Sullivan e Mahan, outros autores

descreveram a distribuigdo das glicemias de jejum e de 1, 2 e 3 horas apoés a ingestdo
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de 100g de glicose na gestagao (Mestman et al., 1971; Mestman, 1980; Srinivasan et
al., 1985; Bellmann, 1986). Esses estudos, no entanto, nao foram considerados, por
grupos oficiais, como substitutos do estudo de O'Sullivan e Mahan para o
estabelecimento de um critério diagnéstico para o diabetes gestacional (NDDG,
1979; Freinkel, Second International Workshop, 1985; American Diabetes
Association (ADA), 1986; Metzger, Third International Workshop, 1991).

2.1.3 - Critério da Organizagdo Mundial da Saiide

A OMS preconiza para o diagndstico de diabetes gestacional o teste de
tolerdncia oral com 75g de glicose, com dosagem das glicemias de jejum e de 2 horas
apos a sobrecarga, utilizando os mesmos pontos de corte recomendados para o
diagnostico de diabetes mellitus em pessoas nao gravidas (WHO, 1980; WHO,
1985). Com base no resultado do TTG, a gestante pode ser considerada normal, ter
diabetes gestacional ou ter intolerancia a glicose gestacional. Ao recomendar um
critério diagnodstico que inclua a detecgdo da intolerancia a glicose na gestagao,
alerta que tal.conduta permite a.avaliagdo .dos efeitos de graus mais leves de
alteragcdes da glicemia sobre a mide, o feto e o neonato, até entdo pouco
documentados (WHO,1985). Como sera visto abaixo, essa avaliagio ficou
prejudicada pela recomendagdo terapéutica, feita no mesmo documento, de tratar a
intolerancia a glicose com os mesmos procedimentos terapéuticos do diabetes
gestacional.

O critério recomendado esta descrito na Tabela 2.
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Tabela 2. Critério diagndstico para diabetes gestacional proposto pela OMS

Hordrios Glicemias (mg/dl)
TGN IGG DG
Jejum <140 <140 >140
e/ ou
2Horas <140 140 a <200 2200

TNG = tolerancia normal a glicose gestacional
IGG = intolerincia a glicose gestacional
DG = diabetes gestacional

(WHO, 1985)
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Em seu capitulo de tratamento do diabetes gestacional, a OMS recomenda
que gestantes com glicemia da segunda hora igual ou superior a 140mg/dl e inferior
a 200mg/dl, classificadas como tendo intolerdncia a glicose na gestagdo, sejam
tratadas da mesma maneira que as gestantes com diabetes gestacional. Ou seja,
deixa subentendido que o risco que essas gravidas tém justifica, inclusive, o uso de
insulina. No entanto, reconhece que esses riscos associados a intolerdncia a glicose
sd0 pouco conhecidos na gravidez.

Apesar dessa recomendagdo, o painel da OMS concorda que o critério
proposto precisa ser validado para a gravidez, visto ndo existirem estudos que
tenham validado adequadamente o TTG com 75g de glicose na gestagao.

Com o objetivo de avaliar a proposta diagnostica da OMS para o diabetes
gestacional, Lind et al., em 1991, calcularam o percentil 95 das glicemias de jejum e
de 1 e 2 horas apds a ingestdo de 75g de glicose em 1009 gestantes de 11 centros
europeus (Lind et al,, 1991). Esse estudo foi multicéntrico, e a maior parte dos
pesquisadores envolvidos fazia parte do Grupo Europeu de Estudo do Diabetes
Gestacional da Associagdo Européia para o Estudo do Diabetes (EASD). Os
critérios de sele¢do da amostra ndo foram explicitamente relatados, e o tnico critério
de exclusido era ter diabetes fora da gravidez. Um dos centros participantes também
excluiu gestantes com historia familiar de diabetes. Gestantes de todas as idades
eram arroladas em diferentes trimestres da gestag@o, sendo que a maior parte estava
no terceiro trimestre. O teste de tolerdncia a glicose podia ser realizado em amostra
sanguinea capilar e/ou venosa, com dosagem das glicemias no plasma e/ou sangue
total. Foi definida como anormal a glicemia que fosse igual ou superior ao percentil
95 da distribuigdo correspondente. Para essa analise, utilizaram o maior niimero
possivel de TTG, ou seja, curvas da mesma gestante, realizadas em mais de um
trimestre ou com amostra venosa e capilar foram analisadas como amostras

independentes.
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Com base nesses dados, a conclusdo foi de que o diagnéstico de intolerancia
a glicose na gestagdo seria feito se as glicemias do TTG excedessem 126mg/dl para
o jejum, 198mg/dl para o valor da primeira hora e 162mg/dl para o da segunda hora,
tanto para a glicemia medida em sangue total de amostra capilar como para a
glicemia medida no plasma de sangue venoso. O termo diabetes gestacional deveria
ser reservado somente para as gestantes com curvas compativeis com o critério
diagnostico de diabetes mellitus preconizado pela OMS (jejum = 140mg/dl e/ou
2horas > 200mg/dl). Os autores ainda comentam que utilizando o ponto de corte
para intolerdncia a glicose na gestagdo sugerido pela OMS, glicemia da segunda hora
igual ou superior a 140mg/dl, 10% das gestantes européias teriam essa condigio,
mas seria muito improvavel que 10% das gravidas da Europa apresentassem esse
problema. No entanto, com um ponto de corte para a glicemia da segunda hora de
162mg/dl, essa prevaléncia ficaria reduzida a metade, o que seria, para os autores,
um achado mais provavel.

O estudo de Lind e colaboradores ndo correspondeu as expectativas surgidas
no Second International Workshop de Chicago em relagdo ao uso da sobrecarga
com 75g de glicose. nos. testes .orais -utilizados .para o diagnéstico de diabetes
gestacional, pois a proposta do NDDG foi reiterada, posteriormente, no Third
International Workshop (Metzger, Third International Workshop, 1991).

Outros estudos, além do de Lind et al., com um nimero menor de gestantes
também avaliaram a distribuigdo das glicemias apos a sobrecarga com 75g de
glicose, mas utilizaram o calculo das médias ao invés dos percentis.

Em 1988, Li et al. descreveram a distribui¢do das glicemias de jejum e de 1, 2
e 3 horas, provenientes de um TTG com 75g de glicose realizado em 618 gestantes
chinesas, arroladas consecutivamente, em um periodo de 6 meses. Os valores

encontrados para a média mais dois desvios padroes foram, respectivamente, de 90,
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175, 150 e 120mg/dl para as glicemias de jejum e de 1, 2 e 3 horas apos a sobrecarga
(Li et al., 1988).

Famuyiwa et al, em 1988, estudaram a média das glicemias de jejum e de 1 e
2 horas apos a ingestdo de 75g de glicose em 20 gestantes nigerianas, nos trés
trimestres da gestagdo (Famuyiwa et al,, 1988). Eram potencialmente arrolaveis
todas as gestantes atendidas no pré-natal que estivessem no primeiro trimestre de
gestagdo, fossem de nacionalidade nigeriana, tivessem certeza da sua idade
gestacional pela data da Gltima menstruagdo e ndo apresentassem fatores de risco
para diabetes ou qualquer problema de saide. Quarenta gestantes foram
selecionadas, mas apenas 20 fizeram o TTG em todos os trimestres e foram
consideradas para efeitos de analise. As glicemias foram dosadas no sangue total de
amostra venosa e pelo método da glicose-oxidase. Os dados foram apresentados
como as médias e desvios padrdes calculados a partir do somatorio das glicemias de
cada horario da curva dos trés trimestres juntos. Os autores sugeriram que os valores
encontrados para cada horario a partir do somatério da média com 2 desvios
padrGes, com um arredondamento para o valor mais proximo de mdltiplo de 5,
poderiam constituir um possivel critério-para.o.diagnostico de diabetes gestacional
em gestantes nigerianas. Os valores encontrados foram de 90, 150 e 125mg/dl para
as glicemias de jejum e de 1 e 2horas apos a sobrecarga, respectivamente. Apesar do
critério sugerido para o diagnostico de diabetes gestacional na Nigéria, os autores
concluiram comentando que estudos adicionais se faziam necessarios, com um
numero amostral maior e com a inclusdo de gestantes de risco. Propuseram, ainda,
que o limite maximo da glicemia da segunda hora para as gestantes nigerianas
deveria ser de 125mg/dl, sendo que esse valor seria de 140mg/dl quando a glicemia
fosse dosada no plasma.

Outro trabalho avaliou a proposta da OMS para o diagnéstico de diabetes

gestacional analisando o padrdo de secregdo da insulina em gestantes com diabetes
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gestacional ou intolerdncia a glicose gestacional e em gestantes normais. Com os
resultados obtidos, os autores questionaram a proposta da OMS que recomenda para
o diagnostico de diabetes gestacional o mesmo critério empregado para o
diagnostico de diabetes mellitus fora da gravidez (Nasrat et al., 1990). Nesse mesmo
estudo, os autores calcularam as médias e desvios padroes das glicemias de jejum e
de 1 e 2 horas ap0s a ingestdo de 75g de glicose em uma amostra de 300 gestantes
sem nenhum fator de risco para diabetes gestacional avaliadas entre as semanas 22 e
30 da gestagdo. Os resultados encontrados foram de 73, 140 e 128mg/dl para as
glicemias de jejum e de 1 e 2 horas apés a sobrecarga, respectivamente, sendo
considerados, pelos investigadores, como os valores normais para a populagdo local.
No Japdo, existem diferentes critérios diagnosticos para o diabetes
gestacional utilizados pela Sociedade Japonesa de Obstetricia e Ginecologia (SJOG)
e pela Sociedade de Diabetes Japonesa (SDJ), baseados no TTG de 2 horas com 75g
de glicose (Omori et al., 1991). Os critérios diagndsticos estdo mostrados na Tabela

3.
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Tabela 3. Critérios para o diagndstico de diabetes gestacional de

acordo com a

SDJ e a SJOG
Glicemia (mg/di)

Jejum 1Hora 2Horas
SDJ
DMG >140 2200
Boderline 2110 e <140 2120 e <200
SJOG
DMG =100 =180 >150

SDJ = Sociedade de Diabetes Japonesa
SJOG = Sociedade Japonesa de Obstetricia e Ginecologia
DMG = diabetes mellitus gestacional

(Omori et al., 1991)

31



A SDJ adota o mesmo critério empregado pela OMS para o diagnéstico de
diabetes gestacional. O recomendado pela SJOG resultou da avaliagio de uma
amostra de 441 gestantes sem fatores de risco para diabetes gestacional ou
glicosuria, através do calculo da média mais dois desvios padrdes das glicemias de

jejum e de 1 e 2 horas apos a ingestdo de 75g de glicose (Hamada et al., 1987).

2.1.4 - Qutros critérios e procedimentos diagndsticos

Além dos critérios e procedimentos diagnosticos propostos pela OMS e
NDDG, existem varios outros sendo utilizados, baseados em testes orais de
tolerancia a glicose.

Com o objetivo de avaliar um possivel critério para o diabetes gestacional,
Gillmer et al., em 1975, compararam o perfil glicémico diario e varios indices
derivados de um teste de tolerdncia oral de 3 horas com 50g de glicose em 13
gestantes com diabetes mellitus prévio a gravidez, 13 gestantes com diabetes
gestacional e 24 gestantes normais (Gillmer et al., 1975a). Entre os indices
glicémicos derivados da curva e avaliados pelo.estudo estavam a area total sob a
curva (area total sob a curva = somatério de todas as glicemias menos a metade da
soma da primeira e ultima glicemia medida na curva, unidade de medida chamada
unidades de area arbitrarias) e a glicemia isolada da segunda hora do TTG. O perfil
glicémico foi analisado através da média das glicemias horarias dosadas em 24 horas
(perfil glicémico diario) e da média das glicemias medidas entre 10 e 20 horas (perfil
glicémico diurno).

Os autores encontraram uma correlagdo significativa entre os perfis
glicémicos diurnos e os TTG, sendo que a melhor correlagao foi entre a glicemia
média do perfil diurno e a area total sob a curva, seguida da correlagdo entre a

glicemia média do perfil diurno e a glicemia isolada da segunda hora do TTG.
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Na parte II desse estudo, Gillmer et al. compararam os indices glicémicos
descritos acima com a glicemia e insulinemia medidas nos recém-nascidos de 21
gestantes com diabetes gestacional e de 10 gestantes normais no terceiro trimestre
da gestagdo (Gillmer et al., 1975b). As glicemias dos recém-nascidos foram colhidas
do sangue do corddo umbilical no momento do parto e de sangue capilar 2 horas
apOs o0 nascimento, e a validag@o dos indices foi feita pela presenga ou auséncia de
hipoglicemia neonatal, definida como uma glicemia igual ou inferior a 30mg/dl. Foi
observada uma correlagdo significativa entre a area total sob a curva, a maior
glicemia do perfil glicémico diario e a glicemia da segunda hora do TTG maternos,
com a glicemia do recém-nascido coletada 2 horas apés o parto, sendo que a maior
correlagdo se deu entre a glicemia do recém-nascido 2 horas apés o parto e a area
total sob a curva. No sangue do corddo umbilical, a glicemia e a insulinemia ndo
diferiram significativamente entre as gestantes normais e as diabéticas, mas 2 horas
apés o parto a glicemia foi significativamente menor, e a insulinemia
significativamente maior nos recém-nascidos de gestantes com diabetes gestacional.
Para avaliar qual dos indices glicEémicos maternos era o mais sensivel na identificagao
das gestantes com.risco de ter um recém-nascido com hipoglicemia, foi escolhido um
ponto de corte de modo que apenas um resultado falso negativo ocorresse, o que
propiciou uma especificidade de 86%. A area total sob a curva apresentou uma
sensibilidade de 93%, a maior entre os indices glicémicos avaliados (Gillmer et al.,
1975b; Beard et al., 1980).

Outros investigadores consideraram a proposta do grupo de Gillmer
adequada para a avaliag@o da tolerancia a glicose na gestag@o, mas fizeram sugestdes
adicionais. Hanson et al., em 1984, propuseram uma simplificagdo, através da
diminuigdo do tempo da curva para 2 horas ao invés de 3 horas e a possibilidade da

medida da glicemia em amostra capilar (Hanson et al., 1984).
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Outros estudos avaliaram as médias ou percentis das glicemias obtidas de um
teste de tolerdncia oral com 50g de glicose (Macafee et al., 1974; Abell et al., 1975;
Fraser, 1981).

Em um desses trabalhos, com o objetivo de avaliar o significado da glicemia
medida na terceira hora do TTG, Abell et al., em 1975, analisaram os percentis 95 e
5 das glicemias de jejum e de 1, 2 e 3 horas apos a ingestdo de 50g de glicose, em
2000 gestantes consecutivas, 1000 em atendimento privado e 1000 em ndo privado,
entre as 32" e 34" semanas da gestagdo (Abell et al, 1975). Os resultados
encontrados para o percentil 95 foram de 93, 165, 128 e 103mg/dl para as glicemias
de jejum e de 1, 2 e 3 horas, respectivamente, nas gestantes em atendimento ndo
privado, e de 91, 172, 132 e 106mg/dl, respectivamente, nas em atendimento
privado. As gestantes com hiperglicemia restrita ao valor da terceira hora
apresentaram desfechos perinatais semelhantes aos das gestantes normais, sendo que
essa glicemia ndo foi importante para o diagnostico das 14 gestantes com diabetes
gestacional. Os autores concluiram que o valor da glicemia colhida trés horas apos a
ingestdo de glicose ndo € necessario para o diagnostico de diabetes gestacional.

Posteriormente,. Oats .et al. .e. Grant.et al., do mesmo grupo de Abell,
comentaram, em 1986, a experiéncia acumulada entre 1971 e 1983 com o TTG de 3
horas com 50g de glicose utilizado no Mercy Maternity Hospital, em Melbourne
(Oats et al., 1986; Grant et al., 1986). Analisaram as curvas das primeiras 18679
gestantes avaliadas e, como a prevaléncia de diabetes gestacional pelo critério
empregado por Abell em 1975 estava muito baixa, decidiram fazer uma analise
retrospectiva computadorizada dos dados, levando em consideragdo desfechos
maternos e neonatais e considerando como positivas 2,5% da populagdo. Dessa
maneira, o0 novo critério derivado para o diagnostico de diabetes gestacional foi uma
glicemia da primeira hora igual ou superior a 162mg/dl associada a uma glicemia da

segunda hora igual ou superior a 126mg/dl, sendo que as glicemias de jejum e da
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terceira hora ndo tiveram poder preditivo significativo para a detecgdo de desfechos
perinatais e ndo entraram no novo critério diagnostico.

Outra proposta para o diagnostico de diabetes gestacional foi sugerida por
Berkus et al. em 1993 (Berkus et al., 1993). Os autores propuseram a avaliagao do
tempo que a glicemia leva para retornar aos valores de jejum apos a ingestdo de uma
sobrecarga com 100g de glicose, a que chamaram de "periodicidade do teste de
tolerdncia a glicose" (Berkus et al.,1993). A periodicidade é calculada através da
seguinte formula: tempo, em horas, do pico da glicemia (ou insulina) multiplicado
pela razdo entre a area total sob a curva dividida pela area entre a glicemia de jejum e
da primeira hora. Aplicando essa formula ao critério proposto pelo NDDG para o
diagnostico de diabetes gestacional, encontraram um valor de 3,88 horas, que
discriminou as gestantes com diabetes gestacional com 94% de sensibilidade e 80%
de especificidade. Segundo os autores, esse valor se aproxima do valor normal
encontrado em pessoas ndo gravidas que ¢ de menos de 4 horas.

Existe ainda a proposta do uso da sobrecarga de glicose de acordo com o
peso da paciente. Carpenter, em uma revisdo sobre diabetes gestacional publicada
em 1991, comentou um estudo apresentado por.Weiss et al., em 1988, em que os
autores avaliaram, além da sobrecarga fixa, a sobrecarga de glicose conforme o
peso da gestante (Weiss et al., apud em Carpenter,1991). Nesse estudo, Weiss et al.
mediram as glicemias ap0s a ingestdo de 50g, 100g e 1g/kg/peso de glicose em uma
amostra de 1005 gestantes saudaveis em varias idades gestacionais. Observaram que
as glicemias apds uma sobrecarga de glicose calculada conforme o peso
diferenciaram melhor as gestantes com diabetes gestacional das sem diabetes. Os
autores sugeriram que um ponto de corte de 160mg/dl apds a sobrecarga de
1g/kg/peso na primeira ou segunda hora poderia ser considerado como boderline, e

um valor de 200mg/dl poderia ser visto como patolégico.
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Como visto acima, as propostas em relagdo ao critério empregado para o
diagnostico de diabetes gestacional sdo muito variadas, ndo existindo um consenso
internacional em relag@o a essa questdo. Entretanto, a maioria dos autores comentam
a necessidade de se encontrar esse consenso, o qual poderia ser alcangado com
dados provenientes de um estudo de grande porte que utilize técnicas atuais de

dosagem da glicemia.

2.2 - Encontros Internacionais de Avaliagdo do Diabetes Gestacional

Os Workshops de diabetes gestacional que ocorrem em Chicago sdo
encontros internacionais que retinem diversas entidades sob a organizagdo geral da
Associagdo Americana de Diabetes (ADA) e que tém como objetivos revisar e
avaliar novas informagdes em relagdo ao diabetes gestacional nas areas de
diagnoéstico, prevaléncia, implicagdes perinatais e manejo. Os consensos retirados
desses encontros tém tido aceitabilidade internacional e servido para tomada de
decisdo em relagdo.a conduta.em tal.situag@o. clinica.

O First International Workshop ocorreu em 1980 e, apds esse encontro,
foram realizados mais dois, em 1984 e 1990 (Freinkel, First International Workshop,
1980; Freinkel, Second International Workshop, 1985; Metzger, third International
Workshop, 1991). Algumas das recomendagdes sugeridas por esses encontros sio
relatadas a seguir.

O objetivo do First Internacional Workshop realizado em Chicago em 1980
era o de propor recomendagbes para o diabetes gestacional em relagdo a sua
defini¢do, pesquisa, detec¢gdo e manejo (Freinkel, First International Workshop,
1980). A organizagdo do encontro estava a cargo do ADA e do Colégio Americano

de Obstetricia e Ginecologia (ACOG). Sendo o primeiro dos encontros, foi mais
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parcimonioso nas suas recomendagdes, mas n3o menos importante, propiciando uma
intensificagdo, nos anos subseqiientes, da investigagdo nessa area. O diabetes
gestacional foi definido como "a intolerdncia a carboidratos descoberta ou iniciada
durante a gestagao".

Os participantes do encontro propuseram, entre outras recomendagdes, o
rastreamento com 50g de glicose para todas as gestantes entre 24 e 28 semanas de
gestagdo, sendo que as gestantes com glicemia 1 hora ap6s a sobrecarga igual ou
superior a 150mg/dl deveriam realizar um TTG de 3 horas com ingestdo de 100g de
glicose. O critério de O'Sullivan e Mahan foi recomendado para o diagnéstico do
diabetes gestacional com a conversao para o plasma sugerida pelo NDDG. As
gestantes com diabetes gestacional deveriam ser submetidas a um controle
metabolico rigoroso, mantendo as glicemias pré-prandiais e pos- prandiais abaixo de
105mg/dl e de 120mg/d|, respectivamente.

O Second International Workshop sobre diabetes gestacional ocorreu em
outubro de 1984, e o sumério e as recomendagdes do encontro foram publicados em
1985 com a autoria de seu presidente, Norbert Freinkel, e do comité organizador
(Freinkel, Second.International Workshop,.1985).-O encontro congregou a ADA, a
Academia Americana de Pediatria, o ACOG e o Grupo de Estudo do Diabetes
Gestacional da EASD. A defini¢ao de diabetes gestacional proposta pelo NDDG em
1979 e pelo First International Workshop em 1980 foi reafirmada como sendo "a
intolerdncia aos carboidratos de severidade variavel com inicio ou primeiro
reconhecimento durante a presente gestagdo, independentemente do uso ou nio de
insulina e da persisténcia ou ndo apés o parto". Reafirmaram a recomendagido do
rastreamento universal com 50g de glicose entre a 24" e 28" semanas da gestagao,
mas diminuiram o ponto de corte para a realizagdo do TTG, que passou a ser de
140mg/dl. A medida da glicemia capilar em sangue total seria Util para a

monitorizagdao da terapia, mas nao para o diagnostico de diabetes gestacional. O
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critério preconizado para o diagnostico de diabetes gestacional continuou a ser o de
O'Sullivan e Mahan, com a conversao proposta pelo NDDG para o plasma, ou seja,
dois ou mais valores iguais ou superiores a 105, 190, 165 e 145 para as glicemias de
jejum e de 1, 2 e 3 horas apds a sobrecarga, respectivamente. Apesar desse
consenso, comentaram que os valores preconizados eram conversdes arbitrarias das
dosagens feitas originalmente em sangue total pelo método Somogyi-Nelson nos
trabalhos de O'Sullivan e Mahan, e que dados confirmatérios de dosagens realizadas
no plasma pelos métodos enzimaticos eram necessarios e desejaveis. A sobrecarga
com 75g de glicose, usada para a realizagdo do TTG fora da gravidez, estava sob
investigagdo para o diagnostico de diabetes gestacional na Europa (Lind et al,
1991), ndo sendo ainda recomendada por esse Workshop.

O Third International Workshop de diabetes gestacional ocorreu em 1990 e
reafirmou a maioria das conclusdes do anterior (Metzger, Third International
Workshop, 1991). Em relagdo a definicdo de diabetes gestacional, retiraram a
palavra "presente" gravidez. O critério proposto pelo NDDG continuaria a ser o
recomendado pelo Second International Workshop, mas qualquer glicemia
plasmatica igual .ou.acima de.200mg/dl.ou .de.jejum igual ou superior a 140mg/dl ja
seria diagnoéstica de diabetes independentemente da realizagdo do TTG. O uso da
sobrecarga com 75g de glicose poderia substituir a sobrecarga com 100g e 50g apds
experiéncia suficiente do seu uso na gestagdo. Os participantes desse encontro
concordaram que a conversio da glicemia para o plasma proposta pelo NDDG
poderia superestimar os valores plasmaticos encontrados por O'Sullivan e Mahan,
mas, como havia estudos em andamento empregando a dosagem plasmatica da
glicemia pelos métodos enzimaticos, ajustes adicionais naquele momento ndo seriam
recomendados. A dosagem da glicemia deveria ser realizada no plasma e pelos
métodos enzimaticos. Sugeriram que a presenga de um valor de glicemia alterado no

TTG de acordo com o NDDG mereceria avaliagdo adicional, pois estaria associado
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com aumento da morbidade materna e neonatal. Finalizaram afirmando a urgéncia da
busca de um consenso mundial quanto ao diagnéstico de diabetes gestacional a ser
aplicado em todas as populagdes, da mesma maneira como vem ocorrendo com o
diagnostico do diabetes mellitus fora da gravidez.

O proximo International Workshop sera realizado em 1995 ou 1996, e a
expectativa € de que a questdo diagndstica seja revisada com novas recomendagdes,
muito provavelmente com base nos procedimentos da OMS para a gravidez.

Existem outros encontros semelhantes aos Workshops realizados em Chicago
acontecendo em varios paises, igualmente congregando grupos oficiais envolvidos na
pesquisa nessa area e também tentando a busca de um consenso, principalmente em

relagdo ao melhor critério diagndstico a ser empregado para o diabetes gestacional.

Um desses grupos de estudo sobre o diabetes na gestagdo, o Australasian
Diabetes in Pregnancy, representado por Martin et al., em 1991, apresentou as
conclusdes de uma proposta para o diagnéstico de diabetes gestacional (Martin et
al., 1991). Primeiramente, os participantes comentaram que um estudo realizado na
Australia havia detectado. que as sobrecargas.de glicose utilizadas nos testes de
tolerancia oral a glicose na gestagdo, naquele pais, variavam de 50g a 100g de
glicose. O uso das 50g praticamente s6 ocorria no Mercy Maternity Hospital, em
Melbourne, sendo que na maior parte do pais, era empregada a sobrecarga com 75g
de glicose, conforme o proposto pela OMS. Varias recomendagdes foram feitas
como rastreamento para todas as gestantes entre a 26" e a 28" semanas da gestagao,
utilizando tanto a sobrecarga com 75g com um ponto de corte de 144mg/dl, como a
sobrecarga com 50g, com um ponto de corte de 140mg/dl; as gestantes consideradas
positivas no rastreamento devem realizar um TTG antes de 30 semanas de gestagio,
com dosagem das glicemias de jejum e de 2 horas ap0s a ingestdo de 75g de glicose.

O critério recomendado para o diagnostico de diabetes gestacional é uma glicemia de
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jejum igual ou superior a 99mg/dl e/ou uma glicemia da segunda hora igual ou
superior a 144mg/dl. A escolha do ponto de corte para a glicemia de jejum baseou-
se em estudos da literatura, ndo apontados pelos participantes desse encontro, que
avaliaram o percentil 95 das glicemias, e o valor escolhido para a glicemia da
segunda hora se aproxima do recomendado pela OMS para o diagnéstico de
intolerancia a glicose. Os participantes finalizam as recomendagdes comentando a
necessidade da realizagdo de estudos que avaliem a tolerancia a glicose na gravidez,

prospectivamente, em uma amostra adequada de gestantes.

2.3 - Influéncia de Determinados Fatores na Medida da Glicemia

Virios fatores podem influenciar nos resultados dos testes de tolerancia oral
a glicose na gesta¢do. Esses fatores podem estar relacionados a gestante e assim
serem considerados de risco para o diabetes gestacional, ou aos procedimentos
diagnésticos utilizados.

Os fatores de.risco para o diabetes. gestacional serdo apenas citados nesta
revisdo da literatura, pois sua analise foge aos objetivos aqui propostos.

Dentre os fatores relacionados aos procedimentos diagnosticos, sera feita
uma andlise da influéncia da sobrecarga de glicose e da temperatura ambiente na

medida da glicemia.

2.3.1 - Fatores de risco para diabetes gestacional

Parece ndao haver davidas, pela analise da literatura, de que gestantes com

diabetes gestacional diagnosticado pelos diferentes critérios propostos sdo mais
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obesas, tém mais idade e apresentam uma histéria obstétrica prévia de maior
morbidade e mortalidade perinatais do que as gestantes normais.

Varios estudos observaram que as gestantes com diabetes gestacional tém
um maior indice de massa corporal (IMC) prévio a gravidez (Jacobson et al., 1989;
Bell et al., 1990), um maior peso prévio a gravidez (Freinkel et al., 1985; Jacobson
et al., 1989; Bell et al., 1990) e uma alta percentagem de peso relativo igual ou
superior a 120% do ideal (O'Sullivan, 1973b; Freinkel et al., 1985; Bell et al., 1990).

Em relagdo a idade da gestante, praticamente todos os estudos encontraram
um aumento progressivo da prevaléncia de diabetes gestacional com o aumento da
idade materna. A prevaléncia de diabetes gestacional em mulheres com 20 ou menos
anos de idade ¢ baixa, segundo alguns trabalhos (Macafee et al., 1974; Forsbach et
al,, 1988), motivo por que o ACOG chegou a desaconselhar a investigagdo de
diabetes gestacional nas com menos de 20 anos de idade e sem nenhum fator de
risco. Essa recomendagdo foi comentada por Coustan et al. e foi, também, sugerida
por outros autores (Jovanovic et al., 1985; Coustan et al.,, 1989). As mulheres com
diabetes gestacional tém uma idade média superior a das sem diabetes (Freinkel et
al., 1985; Jacobson. et. al.; .1989; Dooley et. al., 1991; Magee et al,, 1993) e
apresentam uma alta prevaléncia de idade igual ou superior a 30 anos (Macafee et
al., 1974), principalmente quando o diagndstico do diabetes gestacional ¢ feito antes
de 24 semanas de gestagdo (Berkowitz et al., 1992). Merkatz et al. e Green et al.
observaram uma piora da tolerdncia a glicose com o aumento da idade materna
(Merkatz et al, 1980; Green et al., 1990). Mesmo em gestantes normais, mas com
rastreamento positivo e um valor alterado do TTG, foi encontrada uma idade média
maior do que em gestantes com rastreamento negativo (Leikin et al., 1987; Magee et
al., 1993).

As gestantes com diabetes gestacional apresentam uma maior prevaléncia de

outros fatores de risco, como historia familiar de diabetes (O'Sullivan e Mahan,
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1964; Mestman, 1980; Magee et al., 1993) e historia obstétrica compativel com
diabetes gestacional, toxemia gravidica, perdas fetais e neonatais, malformagdes e
macrossomia (Mestman, 1980; Pettitt et al., 1980; Forsbach et al., 1988; Magee et
al., 1993). Em relagdio ao peso do recém-nascido, inclusive, alguns trabalhos
observaram que um valor alterado do TTG de acordo com o NDDG (Langer et al.,
1987), ou a presenga de um rastreamento positivo, apesar do TTG normal (Leikin et
al., 1987), estariam associados a uma maior prevaléncia de macrossomia.

Apesar de esses fatores de risco serem mais freqiientes na gestante diabética
gestacional e da observagdo de que quanto maior a freqiiéncia da sua presenga maior
a probabilidade do diagnostico dessa condi¢@o, eles mostraram-se pouco sensiveis
para o rastreamento do diabetes gestacional (O'Sullivan,1973a).

Portanto, o rastreamento e o diagnoéstico do diabetes gestacional ainda
dependem da realizagio do teste de tolerancia oral a glicose, segundo varias
recomendagdes oficiais (NDDG, 1979; WHO, 1985; Metzger, Third International
Whorkshop, 1991).
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2.3.2 - Alguns fatores relacionados aos procedimentos diagndsticos

Ha fatores relacionados aos procedimentos diagnosticos que podem
influenciar nos resultados de um TTG. Entre eles, serdo abordados os efeitos da
temperatura ambiente e da sobrecarga de glicose na medida da glicemia. Os fatores
relacionados com a técnica de dosagem e com o meio onde a glicemia ¢ medida ja

foram tratados, em parte, acima.

2.3.2.1 - Temperatura ambiente

A prevaléncia de diabetes mellitus é variavel, tanto entre os paises como
entre regides dentro de um determinado pais (Hadden, 1985), estando os fatores
genéticos e ambientais possivelmente envolvidos nessa variagdo. Entre os varios
fatores estudados, a temperatura ambiental foi sugerida como um dos possiveis e,
segundo alguns autores, pode estar contribuindo para a grande prevaléncia de
diabetes mellitus observada em determinadas populagdes que vivem em areas
tropicais, como os indios americanos Pimas e os de Nauru na Micronésia (Akanji et
al., 1987). Para esses autores,.a elevagio da temperatura ambiente poderia ocasionar
um aumento dos valores glicémicos. Uma das razdes que levaram a essa hipotese foi
a observagdo, ja de muitos anos, de que a glicemia dosada em sangue venoso,
colhido no punho de uma mao aquecida, se assemelha a medida em sangue arterial,
sendo, portanto, maior do que a glicemia venosa determinada em temperatura
ambiental (McGuirre et al., 1976).

Outros investigadores, por sua vez, encontraram uma redugdo da glicemia
com a diminuigdo da temperatura ambiente (Smith et al., 1982; Vallerand et al,
1987).

Apesar da possivel importdncia que o efeito da temperatura ambiental pode

ter na medida da glicemia e, conseqiientemente, no diagnostico de diabetes mellitus,
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ela foi pouco avaliada em seres humanos. Algumas das investigagoes que fizeram tal
avaliag@o serdo relatadas a seguir.

Em 1987, Akanji et al., na Inglaterra, estudaram a resposta da glicemia tanto
a ingestdo de uma refeigdo com 960 calorias contendo 142g de carboidratos (n=22,
obesos e ndo obesos) como a uma sobrecarga com 75g de glicose (n=6, ndo
obesos), em um grupo de pessoas do sexo masculino, sem diabetes mellitus,
avaliadas em duas temperaturas ambientais, 33°C e 23°C (Akanji et al., 1987). Com
a temperatura mais alta, as glicemias foram superiores, tanto apds a refeigdo
padronizada como apo6s a ingestio de glicose, sendo que este aumento foi de
22,5mg/dl na glicemia medida 2 horas apds a sobrecarga. No grupo que ingeriu a
refeigdo padronizada, as glicemias foram superiores nos homens ndo obesos, com
IMC abaixo de 25kg/m? Para os autores, esse achado poderia explicar a maior
prevaléncia de intolerancia a glicose encontrada em paises tropicais, onde ndo existe
climatizagdo das salas de coletas, principalmente em estudos populacionais. A
explicagdo seria o possivel efeito agudo da arterializagdo do sangue venoso com o
aumento da temperatura ambiente.

Posteriormente, com o objetivo de avaliar possiveis causas para o aumento
da glicemia com a elevagdo da temperatura ambiente, Frayn et al., também na
Inglaterra, estudaram 6 pacientes sem diabetes e ndo obesos, encontrando um
aumento da glicemia e da insulinemia na temperatura de 33°C quando comparada
com a de 23°C (Frayn et al., 1989). Além disso, a 33°C o fluxo sangiiineo do brago,
a concentragao e pressio parcial de oxigénio e o pH estavam aumentados em relagao
aos valores encontrados a temperatura de 23°C, favorecendo a hipotese de que o
aumento da temperatura ambiente ocasiona uma arterializagdo do sangue venoso no
antebrago. Além disso, observaram que o horménio do crescimento, o cortisol e a
noradrenalina ndo estavam aumentados na temperatura mais alta, tornando o estresse

provocado pelo calor uma explicagdo pouco provavel para esse efeito.
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Para Akanji et al. e Frayn et al., a causa mais provavel do aumento da
glicemia com a elevagdo da temperatura ambiente ¢ a arterializagdo do sangue
venoso que ocorre nessas ocasioes (Akanji et al., 1987 Frayn et al., 1989).

Em 1991, outra investigagdo de Akanji et al.,, dessa vez na Nigéria, voltou a
demonstrar que o aumento da temperatura ambiente parecia afetar a dosagem da
glicemia no TTG de pessoas nao gravidas, provocando um aumento dos niveis
glicémicos (Akanji et al., 1991). Reiterando suas conclusdes prévias de 1987, e as de
Frayn et al., de 1989, os autores comentaram que esse aumento poderia ser causado
por um efeito agudo de arterializagdo relativa do sangue e por uma aparente falta de
sensibilidade da insulina com a elevagdo da temperatura ambiente, € ndo a um
aumento dos hormonios liberados com o estresse, como catecolaminas, cortisol e
horménio do crescimento. Nesse estudo, o aumento das glicemias exercido pelo
calor foi ainda maior nos pacientes ndo obesos, com IMC inferior a 26kg/m?
sugerindo que a obesidade protegeria contra o possivel efeito da temperatura
ambiente na medida da glicemia. Segundo os autores, uma possivel explicagdo para
esse achado seria que o tecido adiposo alteraria a influéncia do calor no fluxo
sangtiineo do.brago, diminuindo o efeito da arterializagao do sangue venoso com o
aumento da temperatura. Esse estudo concluiu que o aumento da temperatura
ambiente poderia diminuir a tolerdncia a glicose, particularmente em pessoas nido
obesas, e sugeriu que a OMS deveria revisar o seu critério para o diagnostico de
diabetes, incluindo a temperatura como fator a ser considerado na realizagdo do
TTG.

O efeito exercido pela exposi¢do ao frio na medida da glicemia, embora
estudado em animais, tem sido pouco avaliado em humanos. As investigagdes
realizadas sugerem que o frio pode diminuir os valores glicémicos medidos ap6s uma

sobrecarga de glicose.
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Para Smith et al., que estudaram esse efeito em ratos, a causa mais provavel
para a redug@o das glicemias com a diminuigdo da temperatura ambiente seria um
aumento preferencial da captagdo de glicose como substrato energético para a
manutengdo da temperatura corporal pelo muisculo esquelético e tecidos periféricos
(Smith et al, 1982). Essa produgdo energética necessaria para a manutengdo da
homeostasia térmica corporal ocorreria através dos tremores ou calafrios
provocados pelo frio.

Para Vallerand et al. que também realizaram investigagdo em ratos, a
exposi¢do ao frio aumentaria a captagdo de glicose in vivo pelos tecidos periféricos
tanto de uma maneira direta, independentemente da a¢ao da insulina, como de uma
maneira sinérgica, aumentando a maxima captagdo de glicose induzida por esse
horménio (Vallerand et al., 1987). A diminuigdo da temperatura poderia aumentar a
sensibilidade e/ou a responsividade dos tecidos periféricos a insulina, principalmente
o muscular, para a utilizagao de glicose como substrato energético.

O unico trabalho encontrado que estudou a influéncia do frio na medida da
glicemia em seres humanos avaliou, além do teste oral de tolerancia a glicose com
uma sobrecarga de 40g/m? de dextrose (n=9), a resposta da glicemia a uma
sobrecarga intravenosa com 20g/m? de dextrose (n=3) em pacientes do sexo
masculino, expostos a temperaturas de 10°C e 29°C (Vallerand et al., 1988). Os
autores observaram que, apos a sobrecarga oral, a glicemia e a insulinemia
permaneceram inalteradas em ambas as temperaturas, mas, ap0s a sobrecarga
intravenosa, a glicemia diminuiu & temperatura de 10°C. A auséncia de efeito no
teste oral pode dever-se ao fato de que os autores aqueceram o brago dos
participantes com a temperatura mais baixa a fim de facilitar a coleta da amostra
sanglinea, o que poderia elevar, artificialmente, as glicemias devido ao efeito

descrito acima de arterializagdao do sangue venoso.
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Esses estudos levantam a hipotese de que ocorre uma alterag@o positiva da
tolerancia & glicose associada a temperatura ambiente que parece ser relevante, com
uma variagao glicémica de até 22,5mg/dl, apesar de ndo haver um estudo de grandes
proporgdes que tenha feito essa avaliagdo. A influéncia da temperatura ambiente na

medida da glicemia ainda nio foi estudada na gestagdo.

2.3.2.2 - Sobrecarga de glicose

Como ja foi comentado, ha um consenso mundial quanto ao uso da
sobrecarga com 75g de glicose no teste de tolerdncia para o diagnostico de diabetes
mellitus fora da gesta¢do, desde a publicagdo, em 1979, das recomendagdes feitas
pelo NDDG e reiteradas pela OMS posteriormente em 1980 e 1985. Esse consenso
ndo existe, porém, para o diagnostico de diabetes na gestagdo, visto que o NDDG
preconiza a utilizagdo de 100g de glicose (NDDG, 1979; ADA, 1986), a OMS
preconiza 75g (WHO,1980; WHO, 1985), havendo, ainda, outras propostas como ja
destacado.

Em relag@o ao diagnostico de diabetes mellitus fora da gestagdo, o NDDG,
em 1979, reiterou o mesmo procedimento diagnostico recomendado em 1969 pela
ADA, mas com uma tnica modificagdo: a substitui¢do da sobrecarga com 100g de
glicose, comumente utilizada naquela época nos Estados Unidos, pela sobrecarga
com 75g de glicose. Nessa mesma época, na Europa, era mais comum o uso da
sobrecarga com 50g de glicose. A escolha da sobrecarga com 75g pelo NDDG para
o diagnostico de diabetes mellitus seria um meio termo entre as duas (NDDG,
1979). Os participantes desse grupo de trabalho assessorados pelo NDDG relataram,
entdo, os varios fatores que levaram a tal recomendag@o.

Em primeiro lugar, era necessaria uma padronizagao internacional do TTG;

em segundo lugar, varios centros de pesquisa nos Estados Unidos estavam utilizando
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75g de glicose e vinha se realizando, naquele pais, um estudo com 75g de glicose;
em terceiro lugar, relatos da literatura diziam que a ingestdo de 50g de glicose ndo
seria suficientemente provocativa para o diagnostico de diabetes mellitus em alguns
individuos (Nobel et al., 1978) e que uma sobrecarga com 100g provocaria uma
maior prevaléncia de efeitos indesejaveis, como nalseas e vOmitos. Além disso,
pelos estudos que avaliaram diferentes sobrecargas de glicose, que serdo descritos
adiante, foi consenso que os valores do TTG podem ser significativamente
diferentes entre as sobrecargas de 50g e 100g de glicose, ao passo que esses valores
ndo se alteram significativamente entre as sobrecarga de 100g e 75g de glicose,
sendo que as 75g provocaria menos efeitos adversos. Os participantes desse
encontro € 0 NDDG ndo indicaram o estudo em que se basearam para dizer que ndo
havia diferenga nas glicemias medidas apos as sobrecargas de 75g e 100g de glicose
(NDDG,1979). Em relagdo as glicemias medidas apos as sobrecargas de 50g e 100g
de glicose, dados da literatura, apontados por eles, mostravam que as diferengas
existiam somente no valor da glicemia da segunda hora, que era em torno de
15mg/dl maior com a sobrecarga de 100g do que com a de 50g em pessoas normais
(Sisk et al., 1970; Nobel et al., 1978).

Um dos trabalhos mencionados mostrou que a glicemia da segunda hora era
em média 6mg/dl maior com a sobrecarga de 100g, quando comparada com a de
50g em pessoas normais, mas poderia ser 54mg/dl maior em pessoas com algum
grau de intolerdncia a glicose, sendo que o nivel de insulina foi maior apo6s a
sobrecarga de 100g em ambos os grupos de pacientes (Nobel et al., 1978).

Nobel et al. observaram que, dentro do grupo de pacientes normais, as
glicemias de todos os pontos do TTG foram inferiores com ambas as sobrecargas em
relagdo as dos pacientes com algum grau de intolerdncia a glicose, mas praticamente
nao diferiram dentro do grupo com a variagio da sobrecarga de glicose. No entanto,

dentro do grupo de pacientes com algum grau de intolerdncia a glicose, as glicemias
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foram superiores em todos os pontos do TTG com a sobrecarga de 100g de glicose
em relagdo a de 50g, sendo que, dos 85 pacientes com curvas anormais com a
sobrecarga de 100g de glicose, apenas 14 (16,5%) apresentaram curvas anormais
apos as 50g. A razdo insulina/glicose foi maior em todos os pontos do TTG com a
sobrecarga de 100g de glicose no grupo de pacientes normais, entretanto, no grupo
com algum grau de intolerancia a glicose, essa razdo nao foi diferente aos 30, 60 e
90 minutos apos as sobrecargas de 50g e 100g, mas foi maior aos 120 minutos. Os
autores comentam, entdo, que a sobrecarga de 50g de glicose ndo € provocativa o
suficiente para detectar a intolerdncia a glicose em alguns pacientes que ja possuem
algum grau de anormalidade no metabolismo dos carboidratos.

O outro estudo, referido em 1979 pelo NDDG, mostrou que a diferenga na
glicemia da segunda hora em pacientes normais €, na realidade, em média, 20mg/dl
maior com a sobrecarga de 100g em relag@o a sobrecarga com 50g de glicose (Sisk
et al., 1970). Nesse estudo, os autores encontraram um aumento de 14% a 27% na
glicemia da segunda hora com a sobrecarga de 100g, e esse efeito ndo foi
influenciado pelo peso do paciente. Entretanto, as glicemias da primeira e da terceira
horas praticamente n@o diferiram entre as duas sobrecargas, sugerindo que seus
valores independem da sobrecarga de glicose utilizada (Sisk et al., 1970).

Outros trabalhos da literatura que também avaliaram as sobrecargas de 50g e
100g em pacientes normais encontraram, como os estudos acima, glicemias da
segunda hora em torno de 20mg/dl maiores com a sobrecarga de 100g (Castro et al.,
1970; Chandalia et al., 1970; Christensen et al., 1972).

Ha poucas publicagdes comparando a variagao na medida da glicemia que
pode ocorrer entre as sobrecargas de 75g e 100g de glicose. Algumas investigagoes
ndo encontraram diferenga na glicemia medida 2 horas apos essas duas sobrecargas,
mas utilizaram métodos variados nas dosagens das glicemias, nimero reduzido de

pacientes e com idades variadas, sendo que nenhum estudo fez essa avaliagdo na

49



gestagdo. Um desses trabalhos foi publicado em 1970 (Chandalia et al., 1970), e os
demais serdo descritos a seguir.

Harris, em 1988 (Harris, 198§), comentou que nao havia diferenca na
glicemia medida apos a ingestdo de 75g e 100g de glicose e citou um estudo que
havia feito essa avaliagdo em 1965 (Leonards et al., 1965). Na realidade, ao analisar
a amostra como um todo, esse estudo ndo encontrou diferenga na glicemia da
primeira hora apés as duas sobrecargas, mas observou uma diminuigdo de 10mg/dl
no valor da segunda hora que, como foi marginalmente significativa, foi
considerada, por Harris, como uma evidéncia de que ndo existe diferenga entre as
duas sobrecargas (Leonards et al., 1965). Nessa avaliagao, Leonards et al. estudaram
38 homens, com idade variando entre 22 e 75 anos, ¢ a glicemia foi dosada no
sangue total pelo método de Hoffman.

Outra publicagdo, posteriormente, ndo encontrou diferenga na glicemia
medida no plasma, pelo método do ferrocianeto, 1 e 2 horas apds a ingestdo de
sobrecargas com 75g e 100g de glicose, mas a glicemia e a insulinemia medidas apés
50g de glicose foram significativamente diferentes das medidas apds as 75g e 100g
de glicose (Castro et al., 1970). Esse estudo avaliou um grupo de 12 voluntérios
saudaveis e com média de idade de 28 anos.

Investigagdes mais recentes também relatam que ndo ha diferenga nas
glicemias dosadas apds sobrecargas com 75g e 100g de glicose, mas esses dados ndo
foram publicados (Famuyiwa et al., 1988- dados ndo publicados).

Alguns trabalhos, contudo, encontraram diferengas nas glicemias medidas,
tanto na primeira como na segunda hora apds sobrecargas diferentes de glicose
(West et al., 1964, Christensen et al., 1972), mas um desses estudos ndo encontrou
diferenga aos 30 minutos (Christensen et al., 1972). West et al. registraram
diferengas nas glicemias da primeira e segunda hora apds sobrecarga de 0,8 e

1,16g/kg/glicose. No entanto, a média de idade dos pacientes nesse estudo foi de 55
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anos, acima da média de idade dos pacientes avaliados em outros trabalhos que ndo
encontraram diferen¢a na glicemia da primeira e segunda hora apos 75g e 100g de
glicose (Castro et al., 1970). Nesse estudo, os autores também avaliaram o
coeficiente de correlagio entre as glicemias medidas em duplicatas apos as
sobrecargas de 50g e 75g de glicose e observaram que a reprodutibilidade era maior
ap0s a sobrecarga de 75g(75g r=0,82, 50g r=0,58).

Pelos dados da literatura acima, a diferenga nos valores das glicemias apos
sobrecargas diferentes de glicose ocorre, principalmente, na medida Ida glicemia da
segunda hora do TTG. Ao analisarem as sobrecargas de 75g e 100g de glicose, a
maioria dos estudos ndo encontrou uma diferenga significativa na medida da glicemia
de uma hora. Em relagdo a glicemia de duas horas, essa diferenga quando ocorreu foi
em torno de 10mg/dl superior com 100g de glicose. Entretanto, a comparagao entre
as sobrecargas de 50g e 100g de glicose mostrou glicemias de uma hora ndo muito
diferentes, mas os valores de duas horas foram sempre inferiores com a menor
sobrecarga. Se esse fato ocorre em todas as pessoas e também durante a gestagio
ndo se sabe, pois os estudos comparativos foram realizados em grupos pequenos de
pacientes, em geral homens, em idades variadas e utilizando métodos ultrapassados
de dosagem da glicemia.

Como muitos pacientes ndao toleram a sobrecarga de glicose utilizada no
TTG, principalmente durante a gravidez, quando muitas gestantes vomitam e
recusam-se a realizar um novo teste de tolerdncia, a proposta da utilizagdo de uma
sobrecarga menor de glicose € atraente, pois certamente proporcionara uma
diminuigdo dos efeitos adversos e uma melhor aceitagdo do exame por parte da
gestante. A proposta da OMS para o diagnostico do diabetes mellitus na gravidez
contribui para essa finalidade, embora nao tenha sido adequadamente validada para a

gestagao.
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3 - OBJETIVOS

3.1- Objetivo Geral

Estudar a tolerancia a glicose em amostra consecutiva de gestantes, com 20
ou mais anos de idade, sem diabetes prévio a gestagio, atendidas em ambulatorios de

pré-natal geral de Porto Alegre.

3.2-  Objetivos Especificos

3.2.1 Objetivo 1— Descrever a distribui¢do das glicemias de jejum e de 1 e 2 horas

apés a ingestao de 75g de glicose.

3.2.2 Objetivo 2 — Analisar a associagdo das glicemias obtidas nos trés momentos do

teste com a temperatura matinal exterior.
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4 - HIPOTESE

4.1 - Hipdtese Conceitual

A temperatura matinal exterior estd associada positivamente com a medida
das glicemias de 1 e 2 horas ap0s a ingestdo de 75g de glicose em gestantes com 20

ou mais anos de idade.

4.2 - Hipotese Operacional

Em gestantes com 20 ou mais anos de idade, sem diabetes mellitus prévio a
gestagdo e submetidas a um teste de tolerdncia com 75g de glicose, existe uma
associagdo positiva entre as glicemias de 1 e 2 horas apds a sobrecarga de glicose e
o valor da temperatura exterior medida as 9 horas, controlando-se o efeito das

variagdes de peso corporal e de faixa etaria.
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S- METODOLOGIA

Desde 1989 o Ministério da Saide vem promovendo uma pesquisa em
diabetes gestacional, denominada de Estudo Brasileiro de Diabetes Gestacional
(EBDG). O estudo esta se desenvolvendo em varias capitais brasileiras e seu centro
de coordenag@o localiza-se em Porto Alegre.

O financiamento da pesquisa estda a cargo do Ministério da Sa(de, da
Organizagdo Pan Americana da Saide, do Conselho Nacional de Pesquisa (CNPq),
da Fundagdo de Amparo a Pesquisa do Rio Grande do Sul (FAPERGS), tendo
recebido contribuigdes de algumas empresas privadas (Becton Dickenson, Bayer
Diagnostica e Biobras).

O objetivo geral do projeto ¢ avaliar a intolerdncia 4 glicose gestacional em
gravidas que fazem seu atendimento obstétrico dentro do Sistema Unico de Saude
(SUS) em relagdo a prevaléncia, fatores de risco, incidéncia de complicagdes
obstétricas e neonatais, fatores prognosticos e critérios diagndsticos.

O estudo compde-se de 4 fases: Fase I, arrolamento das gestantes, ocasido
em que se realizam uma entrevista, medidas antropométricas e um teste de tolerancia
a glicose de acordo com o procedimento proposto pela OMS; Fase II,
acompanhamento da evolugdo da gravidez, etapa em que sdo registrados todos os
problemas ocorridos durante a gestagdo, além dos exames laboratoriais e sinais
vitais; Fase III, quando sdo registrados todos os dados referentes a8 mie e ao recém-
nascido ocorridos durante o parto até a alta da gestante; Fase IV, acompanhamento
até 28 dias apos o parto.

O projeto € multicéntrico, englobando atualmente 9 cidades brasileiras que
sao Porto Alegre, Curitiba, Sdo Paulo, Rio de Janeiro, Salvador, Brasilia, Fortaleza,

Belo Horizonte € Manaus. O trabalho de campo encontra-se em fases diferentes em
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cada centro, sendo que Porto Alegre concluiu a coleta de dados das quatro fases do
estudo em margo de 1994,

Este trabalho restringe-se aos dados coletados na Fase I em Porto Alegre.

5.1 - Delineamento de Pesquisa

O delineamento do EBDG é um estudo de coorte, cujos dados basais de
Porto Alegre, coletados na primeira fase do estudo, constituem o material desta
dissertagdo de Mestrado (Fase I). Assim sendo, o delineamento do presente trabalho
¢ de um estudo corte transversal, com informagdes provenientes de consultas
ambulatoriais de dois servigos de pré-natal geral em Porto Alegre e de um teste de
tolerancia oral a glicose (TTG) com 75g de glicose. As informagdes foram obtidas
durante as consultas através de uma entrevista e de algumas medidas

antropométricas.

5.2 - Sele¢ao da Amostra

A amostra ¢ formada pelo conjunto de gestantes que consecutivamente
procuraram atendimento em ambulatorio de pré-natal geral ligado ao SUS de dois
Hospitais de Porto Alegre : Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA) e Santa
Casa de Misericordia de Porto Alegre. Esses centros foram os escolhidos, entre
outros possiveis, com base na demanda de gestantes atendidas e na factibilidade para
a implantagdo do EBDG com acompanhamento de todas as suas fases.

Na Santa Casa de Misericordia de Porto Alegre, o arrolamento ocorria no

terceiro turno do ambulatorio de pré-natal geral, que atende gestantes provenientes
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de uma populagio de baixa renda. A assisténcia pré-natal era prestada por dois
médicos obstetras contratados pelo hospital.

No Hospital de Clinicas de Porto Alegre, o arrolamento ocorria no primeiro e
segundo turnos do ambulatorio de pré-natal geral, que, embora atenda basicamente
gestantes provenientes de uma populagdo de baixa renda, recebe também gestantes
provenientes de uma populagio de classe média com melhor padrdo socio-
econdmico. A assisténcia pré-natal era prestada por médicos residentes em
ginecologia e obstetricia.

Os critérios de sele¢io da amostra foram os empregados pelo EBDG para
todos os centros, ou seja, era arrolada toda a gestante com 20 ou mais anos de
idade, que estivesse entre a 21" e 28" semanas da gestagdo pelos critérios abaixo
descritos e que ndo apresentasse diabetes mellitus prévio a gravidez. Como a Santa
Casa de Misericordia atende também um grande nimero de gestantes provenientes
de cidades satélites de Porto Alegre, o que dificultaria a busca dos partos para a fase
IIl do EBDG, decidiu-se, no caso desse hospital, incluir somente gestantes que
residissem na capital.

Os dados relacionados aos critérios de inclusdo foram obtidos do prontuério
da gestante ou da carteira do pré-natal. Em algumas ocasides, se fosse a primeira
consulta de pré-natal e ndo houvessem dados registrados em nenhum desses locais, o
supervisor da area poderia obté-los diretamente com a gestante,

A idade gestacional foi avaliada de acordo com um critério hierarquizado
baseado em trés pardmetros: ecografia obstétrica, data da ultima menstruagdo e a
ultima altura uterina medida pelo obstetra no dia do arrolamento ou por ocasido da
consulta imediatamente anterior ao arrolamento. Caso a gestante tivesse realizado
anteriormente uma ecografia, a idade gestacional determinada por este exame era o
critério de inclusdo. Se ndo houvesse ecografia, a idade gestacional para a avaliagao

de inclusdo era calculada pela média entre a idade estimada pela data da dltima
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menstruagdo e a estimada pela medida da altura uterina. Quando as duas idades
estimadas diferissem em mais de 14 dias, era utilizada a maior delas para efeito de

critério de inclusio.

5.3 - Medidas sobre as Gestantes

Uma vez preenchidos os critérios de inclusdo, a gestante era entrevistada e
examinada para realizagdo das medidas antropométricas que incluiam peso, altura,
circunferéncias e pregas cutdneas. Nesse momento, a gestante era agendada para o
TTG a ser realizado no laboratério central de cada area entre a 24" e 28" semanas da
gestagdo. As gestantes que ndo completassem o TTG na primeira solicitagdo, eram
convidadas a realiza-lo mais adiante, mesmo que isso ocorresse apos a 28" semana da
gestacgao.

Para cada etapa da coleta de dados havia um manual de operagdes com as
instrugdes a serem seguidas pelas equipes de campo. Esses manuais foram
desenvolvidos a partir de estudos pilotos realizados no centro de Porto Alegre.

O manual da equipe de campo continha as instrugdes para a realizagdo do
arrolamento, da entrevista e das medidas antropométricas. As duvidas que ainda
restassem eram discutidas com o supervisor de cada area ou com o centro de
coordenagao.

O manual do laboratorio continha as instrugdes para a coleta da amostra
sangiiinea e para a medida das glicemias, devendo estar presente em todo laboratorio
credenciado para 0 EBDG no momento em que a coleta de dados fosse iniciada

naquela area.
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5.3.1 - Entrevista e medidas antropométricas

As entrevistas ambulatoriais foram realizadas através de um questionario
padronizado (vide anexo n21) e as medidas antropométricas a partir de orienta¢des
internacionais (Lohmann et al., 1988).

O peso foi aferido em quilogramas e a altura em centimetros, em uma balanga
Filizola que ja existia em cada servigo, sendo que ambas as aferigdes foram
realizadas duas vezes; antes de cada medida a balanga era sempre tarada. O indice
de massa corporal da gestante foi calculado através da divisio do peso (em
quilogramas) pela altura (em metros) elevada ao quadrado.

As pregas bicipital, tricipital, subescapular e suprailiaca foram aferidas
através de um paquimetro desenvolvido localmente pelo CESCORF e que era
recalibrado periodicamente.

As medidas das circunferéncias foram realizadas com uma fita flexivel e
inelastica com 4mm de largura.

Todas as medidas foram padronizadas de acordo com o manual de operagdes

do projeto.

5.3.2 - Teste de tolerincia oral a glicose (TTG)

O TTG foi padronizado para todos os centros participantes do EBDG,
segundo normas do NDDG e da OMS (NDDG, 1979; WHO, 1980; WHO, 1985).

Apos o término da entrevista e das medidas antropométricas, cada gestantes
recebia um folheto com as orientagdes para a realizagdo do TTG (vide anexo n22).

O TTG era realizado pela manh3, tendo inicio entre 7 e 9 horas. A gestante

deveria estar em jejum por um periodo de 10 a 14 horas, sendo permitida somente a
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ingestdo de agua. Nos dias que antecediam a realizagdo do TTG, a gestante era
orientada para alimentar-se normalmente, com uma dieta irrestrita para carboidratos.

A solugdo empregada para o teste continha 75g de glicose anidra em 300 ml
agua, acondicionada em frascos individuais e servida gelada.

Amostras de sangue foram tomadas em jejum, 1 e 2 horas apods o inicio da
ingestdo da sobrecarga de glicose. A sobrecarga era ingerida aos poucos num tempo
maximo de 5 minutos. Caso a gestante vomitasse, o teste era interrompido e
remarcado no prazo de uma semana. Durante a realizagdo do teste, as gestantes
permaneciam no laboratorio e eram orientadas a ndo deambular, fumar, comer e
beber, exceto agua.

O sangue venoso para a dosagem das glicemias era coletado em frascos com
fluoreto de sodio e mantido a 4°C até a centrifugagdo e dosagem. As glicemias
plasméticas eram dosadas no mesmo dia pelo método enzimatico colorimétrico
glicose-peroxidase (Trinder, 1969).

Os equipamentos utilizados para as dosagens das glicemias foram as
Technicon RA 1000 e 500 automatizadas (Bayer) na Santa Casa, e 0 Cobas Mira

(Roche) no HCPA.

5.4 - Coleta de Dados e Treinamento da Equipe de Campo

A coleta dos dados ocorreu entre junho de 1991 e novembro de 1992 na
Santa Casa, e entre dezembro de 1991 e fevereiro de 1993 no HCPA. As entrevistas
e medidas foram feitas por profissionais de saide das equipes assistenciais e por
alunos do curso de Medicina. O trabalho de campo foi organizado em duas equipes,

uma para cada area, tendo cada uma delas um supervisor.
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Cada entrevistador foi treinado e posteriormente avaliado pelo supervisor de
cada area sobre suas habilidades quanto a aplicagdo do questionario e tomada das
medidas antes de entrar em campo.

Apos a entrevista e medidas antropométricas, que duravam em média 20 a
30 minutos, o entrevistador revisava o questionario ¢ o passava para O Supervisor
para revisao adicional e codificagdo. Quando problemas eram detectados, o
questionario era devolvido ao campo para sua resolug@o.

O treinamento da equipe de campo era feito pelo supervisor. Inicialmente,
cada membro da equipe era orientado para ler individualmente o manual do
entrevistador (manual da equipe de campo), anotando as duvidas que surgissem.
Apos, era feita uma leitura em grupo para discussdo dessas duvidas. A seguir, era
recomendado que os entrevistadores realizassem dramatizagbes com amigos ou
familiares, apos o que eram encaminhados ao campo. No campo, os entrevistadores
observaram a técnica da entrevista e das medidas antropométricas realizadas pelo
supervisor e, entdo, aplicavam a entrevista em mais de uma gestante, sendo
observados pelo supervisor. As habilidades da equipe de campo eram avaliadas pelo
supervisor que observava a postura, voz, atitude, dominio do questionario e das
medidas antropométricas, liberando o entrevistador para o inicio do trabalho de

campo.

5.5 - Controle de Qualidade das Medidas

5.5.1 - Antropométricas

O controle de qualidade das medidas antropométricas era realizado pelo

supervisor pelo menos a cada dois meses. O entrevistador fazia as medidas em uma
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gestante observado pelo supervisor, o qual ndo tinha acesso aos valores encontrados
pelo entrevistador. Posteriormente, o supervisor realizava as medidas na mesma
gestante e comparava os valores encontrados com os obtidos pelo entrevistador.
Problemas encontrados na realizagdo das entrevistas eram anotados e
resolvidos pelo supervisor diretamente com o entrevistador ou no centro de

coordenagio.

5.5.2 - Laboratdrio

O controle de qualidade do laboratério foi realizado pelo Comité de Controle
de Qualidade do EBDG, localizado em Sdo Paulo. Antes de qualquer centro iniciar o
estudo, o laboratorio era avaliado para certificagdo como laboratério credenciado
para o estudo.

O controle de qualidade do procedimento de coleta das amostras sangiiineas
era feito diretamente pelo supervisor. Pelo menos duas vezes durante o estudo ele
acompanhava a coleta de amostras de sangue, observando o tempo de coleta, o
intervalo entre a coleta e a centrifugagdo do material, os cuidados de preservagdo da
amostra até a centrifugagiio e, ainda, os cuidados na refrigeragdo do plasma até a
dosagem laboratorial.

O controle de qualidade da medida das glicemias foi feito semanalmente pelo
EBDG, independentemente do controle de qualidade proprio de cada laboratério e
sob a coordenagdo do Comité de Controle de Qualidade localizado em Sao Paulo.
Para tanto, solugdes de glicose de concentragdo desconhecida eram enviadas
regularmente a cada area para serem incluidas nos ensaios que realizavam as
glicemias do TTG para o estudo.

Essas solugdes, fornecidas pelo comité de qualidade, eram rotuladas como

frascos "A", "B", "C" e "D" etc. Os valores de glicemia encontrados em cada
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dosagem eram anotados em formulario especifico e enviados a Sdo Paulo a cada dois
meses. O Comité mantinha contato com o centro de coordenagdo para, caso surgisse
algum problema, inclusive interromper a coleta de dados. Em Porto Alegre esse

problema ndo ocorreu e o coeficiente de variag@o para as glicemias foi de 2,9%.

5.6 - Medida da Temperatura Matinal Exterior

Os valores das temperaturas matinais ou ambientais exteriores foram obtidos
no 8° Distrito de Meteorologia, 6rgdo oficial do Ministério da Agricultura de
controle estadual da temperatura ambiente. As medidas eram realizadas diariamente

em graus centigrados as 9 horas da manha.

5.7 - Questées Eticas

Em cada area, Santa Casa de Misericordia e Hospital de Clinicas, o protocolo
de pesquisa foi aprovado pelos respectivos comités de ética. E importante ressaltar
que, exceto pela padroniza¢do do procedimento diagndstico, o estudo ndo interferia

nas rotinas dos hospitais, visto que era de natureza observacional.

5.8 - Andalises

Inicialmente, foi feita uma analise descritiva da amostra, comparando
gestantes que ndo realizaram o TTG completo com as que o fizeram e, dessa forma,

constituiram a amostra efetivamente estudada nesta pesquisa.
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As distribuigdes das glicemias de jejum e de 1 e 2 horas apos a ingestdo de
75gramas de glicose foram estudadas em relagdo a sua forma (simetria) e demais
caracteristicas, como média , desvio padrao, moda, mediana, assimetria (skewness) e
percentis 90, 95, 97.5 e 99.

A comparagao entre as médias das variaveis de duas amostras independentes
foi feita através do teste t de Student.

Proporgdes de amostras independentes foram comparadas com o teste do
qui-quadrado.

As médias das glicemias de acordo com faixas de temperaturas foram
comparadas pela analise da varidncia multivariada (Manova), com idade e indice de
massa corporal como covariaveis.

O pacote estatistico utilizado para a entrada dos dados foi o Epi Info versao

5 (Dean et al., 1990), e para as analises, o SPSS (Norusis, 1990).
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6 - RESULTADOS

6.1 - Descri¢do da Amostra

Durante o periodo da coleta de dados foram arroladas 1113 gestantes que
responderam ao questionario padronizado e realizaram as medidas antropométricas.
Dessas gestantes, 1035 (93%) realizaram o TTG completo, constituindo o banco de
dados para a presente analise. Entre as 78 que ndo completaram o TTG, 5 fizeram
um teste incompleto, 2 tiveram interrupgdo da gravidez antes da data marcada para o
exame, 3 vomitaram e as demais ndo compareceram ao exame ap0s, N0 minimo,
duas marcagoes.

As Tabelas 4 e 5 mostram uma comparacio entre as gestantes que realizaram
e as que ndo realizaram um TTG completo em relagdo a algumas caracteristicas
demograficas e antropométricas. Nessas duas tabelas, além da comparagio, estdo
descritas as médias e desvios padrdes da idade, peso prévio a gestagdo, peso na
época do arrolamento (gravidico), altura, indice de massa corporal (IMC) e a
distribui¢do conforme a cor de pele das gestantes efetivamente estudadas, isto é, das
que realizaram um TTG completo.

As gestantes que fizeram o TTG sdo semelhantes as que nao o realizaram em
relagdo a idade, ao peso prévio a gravidez, a altura e ao IMC, diferindo,
estatisticamente, em relagdo ao peso medido na época do arrolamento. Como o IMC
nao foi diferente entre os dois grupos e como esse indice parece predizer melhor o
diagnostico de diabetes gestacional (Wolfe et al., 1991), as gestantes que entraram

nesta analise ndo parecem diferir das que ndo participaram em relagdo a varios

64



fatores que podem alterar os niveis glicémicos no TTG. Neste sentido, a amostra
examinada pode ser vista como uma amostra representativa da populagio arrolada.

As Tabelas 4 e 5 apresentam ainda algumas caracteristicas descritivas da
amostra efetivamente estudada. Observa-se, na primeira, que as médias dos pesos
pré-gravidico e gravidico foram de 58,7kg e 65,4kg, respectivamente, com um
aumento, portanto, de 6,7kg; a altura média foi de 156,5 cm; as médias dos IMC
calculados a partir do peso prévio a gravidez e daquele medido no arrolamento
foram de 23,9kg/m? e 26,7kg/m?, respectivamente; a média de idade foi de 27,7
anos. Pode ser visto, na Tabela 5, que 66% eram brancas, 16,7% eram negras e
16,9% eram pardas, sendo que esta proporgdo foi semelhante, estatisticamente, a
encontrada nas gestantes que ndo realizaram o TTG completo. A prevaléncia de
gestantes negras observada pode dever-se ao baixo nivel sécio econdémico da
populagio estudada.

As Tabelas 6 e 7 mostram a distribuigdo da amostra em relagdo a categorias
de IMC prévio a gestagdo e medido na data do arrolamento e a faixas etarias.

Considerando o ponto de corte para o peso ideal recomendado pela OMS
(IMC igual ou superior a 20kg/m? e inferior a 25kg/m?), 52% das gestantes antes da
gravidez se encontravam dentro dessa categoria. Tomando os pontos de corte para
magreza (IMC inferior a 20kg/m?) e obesidade (IMC igual ou superior a 25kg/m?)
recomendados pela mesma entidade, a prevaléncia foi de 15,4% e 32,6%,
respectivamente. Subdividindo-se a categoria de obesidade, 23,5% apresentavam
um valor de IMC igual ou superior a 25kg/m? mas inferior a 30kg/m? e 9,1%
apresentavam esse valor igual ou superior a 30kg/m?.

Em relagdo a distribuigdo da amostra em faixas etarias, 356 gestantes
(34,4%) situavam-se entre 20 e 24 anos, 314 (30,4%) entre 25 e 29 anos, 233
(22,5%) entre 30 e 34 anos e 144 (13,9%) tinham 34 ou mais anos de idade. A maior

parte da amostra, como observado, encontrava-se abaixo de 30 anos de idade.
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Tabela 4. Comparagdo entre as gestantes com e sem um teste de tolerincia a
—_

glicose completo em relagdo a média de idade, peso pré-gravidico e gravidico,

altura e indice de massa corporal. Porto Alegre, 1991 - 93

Caracteristicas

das gestantes

Com TTG
Média (DP)

Gestantes

Sem TTG
Média (DP)

Idade (anos)

Peso Pré-gravidico (kg)

Peso Gravidico (kg)

Altura (cm)

IMC Pré-gravidico

(KeZini) 2 (Kg/m2
IMC Gravidico

(kg/m?)

27,7 (5,50)

58,7 (10,6)

65,4 (10,4) *

156,5 (6,20)

23,9 (4,0)

26,7 (3,9)

27,4 (6,0)

56,4 (9,6)

62,4 (9,7) *

155,4 (6,1)

23,4 (4,2)

25,9 (4,2)

Por informagio incompleta em algumas variiveis, o namero de

gestantes é igual a 1001 em todas as comparagdes, com exce¢iio daquela sobre

a variavel idade em que o nimero ¢ de 1035.

*p <0,05; teste t
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Tabela 5. Comparagdo entre as gestantes com e sem um teste de tolerincia a

glicose completo em relagdo a cor de pele. Porto Alegre, 1991 - 93.

Gestantes
Cor de pele Com TTG (n = 1035) Sem TTG (n = 78)
N % N Y%
Branca 683 66 49 62,8
Negra 173 16,7 15 19,2
Parda 175 16,9 14 17,9
Qutras 4 0,4 = 3

p > 0,05; teste do Y
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Tabela 6. Distribui¢do da amostra de acordo com o indice de massa corporal
== =

calculado a partir do peso pré-gravidico (n=1001) e gravidico (n = 1031). Porto

Alegre, 1991 - 93.

Gestantes Indice de Massa Corporal Pré-gravidico (kg/m?)
<20 220 e <5 225 e <30 =30
N 154 521 235 91
% 15,4 52,0 23,5 9,1
Indice de Massa Corporal Gravidico (kg/m?)
N 18 364 453 196
% 1,7 35,3 43,9 19,0

Por informagiio incompleta em algumas variiveis, o numero de

gestantes avaliadas € igual a 1001 para o IMC pré-gravidico e a 1031 para o

IMC gravidico.
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Tabela 7. Distribuigdo da amostra

Alegre, 1991 - 93.

estudada por faixa etiria em anos. Porto

Gestantes Faixa Etdiria
20 a24 25229 30 a 34 >35
N 356 314 233 144
% 34,4 30,3 22,5 13,9
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6.2 - Distribui¢do das Glicemias (objetivo 1)

Nas Figuras 1, 2 e 3 encontram-se as curvas de distribuigdo das glicemias de
jejum e de 1 e 2 horas ap0s a ingestdo da sobrecarga de glicose. A forma observada
¢ de um sino, aproximadamente simétrico, mas com um ligeiro desvio a direita,
principalmente nas curvas das glicemias apos a sobrecarga.

Na Tabela 8 estdo indicadas as caracteristicas da distribuigdo das glicemias de
jejum e de 1 e 2 horas apos a ingestdo da sobrecarga de glicose. Observa-se que o
intervalo entre os valores minimos e maximos ¢ bem maior na distribui¢do dos
valores pos-sobrecarga do que no de jejum. A média, moda e mediana das glicemias
de jejum sdo praticamente iguais, mas as diferengas aumentam um pouco em relagio
a distribuigdo da glicemia de 2 horas e se acentuam em relagdo a distribuigdao da
glicemia de 1 hora. Consonante com estes achados descritivos, um dos indices de
assimetria das curvas indica um prolongamento da cauda a direita (skewness),
especialmente das glicemias pos-sobrecarga. Os valores encontrados para este indice
foram de 0,43 (EP=0,08), 0,75 (EP=0.08) e 1,0 (EP=0,08) para as glicemias de
jejum e de 1 e 2 horas, respectivamente.

Na Tabela 9 sdo apresentados aspectos descritivos das extremidades
superiores das curvas das glicemias de jejum e de 1 e 2 horas apés a sobrecarga com
75g de glicose. Como esperado a partir dos dados descritivos acima, os valores
glicémicos para o percentil 97,5 sdo superiores aos encontrados para a média
acrescida de dois desvios padroes. Entretanto, pelo menos para os pressupostos
estatisticos das analises empregadas, pode-se considerar que a distribui¢do das

glicemias se aproxima do normal.

70



Freqiiéncia (N)

60 T

h
o

o
L=
I

w
o
Il

)
=]
t

10 - "
" ._._.m,l| ||| II ,_

70 80 9 100 110 120
Glicemias (mg/dl)

Figura 1.Distribui¢do das glicemias de jejum (n = 1035).
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Tabela 8. Caracteristicas da distribuigdo das glicemias de jejum e de uma e duas
e

horas apos a ingestio de 75 gramas de glicose nas gestantes estudadas (n= 1035).

Porto Alegre, 1991 - 93.

Caracteristicas Glicemias (mg/dl)
Jejum 1 Hora 2 Horas

Minimo 50,0 50,0 35,0
Maximo 141,0 258,0 251,0
Amplitude 91,0 208,0 216,0
Média (DP) 82,7 (10,3) 121,3 (32,9) 102,5 (25,6)
Moda 82,0 102,0 100,0
Mediana 82,0 116,0 100,0
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Tabela 9. Alguns aspectos descritivos das extremidades superiores da distribuigdo
_
das glicemias de jejum e de uma e duas horas apos a ingestio de 75 gramas de

glicose nas gestantes estudadas (n = 1035). Porto Alegre, 1991 - 93.

Glicemias (mg/dl)

Jejum 1 Hora 2 Horas
Percentil 90 95,0 167,0 134,0
Percentil 95 100,0 180,0 148,0
Percentil 97,5 105,0 198,0 161,0
Percentil 99 113,0 216,5 183,3
Média + 1 DP 93,0 154,2 128,1
Media + 2 DP 103,3 187,1 153,7
Media + 3 DP 113,6 220,0 179,3
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6.3 - Avaliagio da Associagio das Glicemias com a Temperatura Exterior

(objetivo 2)

Na figura 4 estdo mostradas as variagdes das glicemias do TTG de acordo
com os meses do ano. O valor da glicemia de jejum parece estavel ao longo dos
meses do ano, mas as glicemias de 1 e 2 horas ap6s a sobrecarga de glicose
aumentam nos meses mais quentes do ano e diminuem nos mais frios. A figura 5
ilustra esse efeito, agrupando-se as glicemias de acordo com graus crescentes de
temperatura. Percebe-se novamente a estabilidade da glicemia de jejum e o aumento
das glicemias ap6s a sobrecarga de glicose com a elevagdo da temperatura.

Na Tabela 10 estdo as médias e desvios padroes das glicemias de jejum e de
1 e 2 horas apos a ingestdo da sobrecarga de glicose conforme faixas de temperatura
matinal exterior. Esses valores sd3o brutos, isto ¢, nao controlados para o efeito de
outras variaveis que poderiam influenciar nas glicemias, como diferengas de peso ou
idade entre os grupos de comparagao. Como ilustrado na Figura 5, observa-se que a
glicemia de jejum ndo se altera com a variagdo da temperatura. Tendo-se como
referéncia a faixa de temperatura de 20°C a 24,9°C, as glicemias de 1 e 2 horas
foram 12,8mg/dl e 13,1mg/dl menores, respectivamente, a temperaturas inferiores a
15°C; e 1,6mg/dl e 4,2mg/dl maiores, respectivamente, a temperaturas iguais ou
superiores a 25°C.

Para analisar estatisticamente a variagdo das glicemias com a temperatura
exterior, a Tabela 11 mostra uma analise multivariada da variancia (MANOVA),
controlando-se para os efeitos das variagdes de faixas etarias e IMC medido na
época da gravidez. Consistente com a analise descritiva, as glicemias de jejum nao
diferiram estatisticamente com a temperatura exterior. Tomando-se como referéncia
as glicemias medidas na faixa de temperatura entre 20°C e 24°C, foram feitas

comparagdes entre esses valores e as glicemias encontradas nas demais faixas de
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temperatura analisadas. A glicemia de 2 horas foi diferente estatisticamente em todas
as comparagoes, enquanto a glicemia de 1 hora diferiu apenas em relagdo as faixas
de temperatura mais fria. As médias ajustadas nesta Tabela sdo muito semelhante as
médias brutas descritas na Tabela anterior, sugerindo que as gestantes de cada grupo
ndo diferem em termos de idade e IMC na época do arrolamento.

Na Tabela 12 esta mostrada a prevaléncia de intolerdncia a glicose, incluindo
também os casos de diabetes mellitus (glicemia de jejum =140 e/ou glicemia duas
horas apés a ingestdo de 75 gramas de glicose 2140 mg/dl), conforme as faixas de
temperaturas estudadas. Observa-se que a prevaléncia de intolerdncia a glicose
gestacional a temperaturas superiores € mais do que o dobro da encontrada a

temperaturas mais baixas, passando de 4,2% para 10,8%.
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Tabela 10. Médias das glicemias de jejum e de uma e duas horas apds a ingestdo
_—

de 75 gramas de glicose de acordo com faixas de varia¢ao de temperatura nas

1035 gestantes estudadas. Porto Alegre, 1991 - 93.

Glicemias Temperatura (°C)
(mg/dl) <15 >15 e <20 >20 e <25 >25
n=202 n=2310 n=268 n=195
Média (DP)
Jejum 82,0 (9,8) 82,8 (9,8) 83,4 (10,7) 82,4 (11,1)
1 Hora 115,0 (30,4) 116,0 (31,2) 127,8 (32,8) 129,4 (35,7)
2 Horas 94,7 (22,3) 98,6 (24,6) 107,8 (25,9) 112,0 (26,5)
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Tabela 11. Comparagdo das médias das glicemias de jejum e de uma e
duas horas apos a ingestio de 75 gramas de glicose conforme faixas de
temperatura ajustadas para os efeitos da idade e indice de massa corporal

gravidico (n = 1031). Porto Alegre, 1991 - 93.

Glicemias Temperatura (°C)
(mg/dl) <15 >15 ¢ <20 >20 e <25 >25
n=262 n =308 n =266 n=195
Jejum 81,8 82,7 83,5 82,7
1 Hora 115,0 * 116,1 * 127,9 129,4
2 Horas 94,7 * 98,7 * 107,9 112,0 **

Por informac¢iio incompleta em algumas varidveis, o nimero de
gestantes avaliadas ¢ igual a 1031.

As glicemias de jejum nio diferiram pelo teste geral F (p>0,05). Para os
contrastes sobre as outras variaveis, foi utilizada a faixa de temperatura entre
20 e24°C.

* p<0,001
**p <0,05
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Tabela 12. Prevaléncia de intolerincia a glicose ou diabetes mellitus  conforme
Sfaixas de temperatura. Porto Alegre, 1991 - 93.
Gestantes Temperatura (°C)
com ITG* <15 215 e <20 220 e <25 >25
n =262 n=310 n=268 n =195
N 11 15 28 21
% 4,2 4,8 10,4 10,8

* ITG = intolerancia A glicose gestacional
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7 - DISCUSSAO

7.1 - Introducdio

Os procedimentos empregados para o diagnostico de diabetes gestacional
fundamentam-se, em geral, em testes de tolerdncia oral a glicose. Os critérios
recomendados para o diagnostico de tal situagdo clinica surgiram, em regra, da
analise estatistica das distribui¢des das glicemias derivadas de um TTG realizado
durante a gestagdo, mais freqlientemente a média acrescida de dois desvios padrdes.
Entretanto, como exposto acima, esses critérios sd3o muito variados e nenhum deles
foi adequadamente validado para o diagnostico de diabetes gestacional. Essa
situagdo decorre do uso, pelos diversos estudos, de populagdes diferentes de
gestantes, de procedimentos diagnosticos distintos, quer pelos diferentes métodos ou
meio de dosagem das glicemias, quer pelas diferentes sobrecargas de glicose
empregadas (50g, 75g, 100g, lg/kg), e de outros fatores mais, entre eles a
temperatura ambiental.

O objetivo do presente estudo foi descrever as distribuigdes das glicemias
derivadas de um TTG de 2 horas com a ingestdo de 75g de glicose em gestantes com
20 ou mais anos de idade, sem diabetes prévio a gravidez e atendidas
consecutivamente em um pré-natal geral, testando a influéncia da temperatura

ambiental exterior na varia¢do das glicemias.
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7.2 - Distribui¢do do TTG com 75 g de Glicose (objetivo 1)

A maioria dos autores que propds um critério estatistico para o diabetes
gestacional sugeriu 0 uso da média acrescida de dois desvios padrdes, mas nenhum
deles descreveu suficientemente a distribuigio das glicemias derivadas do TTG para
permitir a escolha da estatistica mais adequada para esse fim.

Os resultados deste estudo mostram que as distribuigdes das glicemias de
jejum e de 1 e 2 horas apos a ingestdo de 75g de glicose apresentam a forma de um
sino, relativamente simétrico, mas com um discreto desvio a direita, principalmente
para as glicemias de 1 e 2 horas. Para efeitos de analise paramétrica do tipo
ANOVA, esta distribui¢do pode ser considerada como aproximadamente normal,
mas para descrever a extremidade superior das curvas, talvez seja melhor levar em
conta o prolongamento delas a direita, o que faz com que o uso dos percentis para a
sua descrigdo seja mais adequado.

A comparagdo das distribui¢des aqui encontradas com os dados da literatura
pode ser feita com o estudo de O'Sullivan e Mahan (O'Sullivan e Mahan, 1964). A
forma das curvas de distribui¢do das glicemias por eles encontradas ¢ semelhante a
aqui observada, tendo o formato de um sino, relativamente simétrico, mas com um
leve desvio a direita. A semelhanga entre a média e a mediana das distribui¢des e a
forma das curvas fizeram com que O'Sullivan e Mahan optassem por descrevé-las,
em relagdo a extremidade superior, a partir da média acrescida de dois desvios
padrdes.

A Tabela 13 sumariza, para efeitos de comparagdo, os dados de O'Sullivan e
Mahan, juntamente com as propostas de outros autores para a conversio das
glicemias por ele encontradas para o plasma e para os métodos enzimaticos, € os
deste estudo, referido como EBDG. Para interpretar esses resultados, ¢ importante

lembrar que o critério recomendado por O'Sullivan é baseado em um TTG de 3
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horas com a ingestdo de 100g de glicose e com a medida das glicemias realizadas no
sangue total pelo método de Somogyi-Nelson.

Comparando-se os valores glicémicos aqui encontrados com os de O'Sullivan
corrigidos pelo NDDG, observa-se que as glicemias de jejum e de 1 hora sdo
semelhantes (NDDG, 1979). Entretanto, as criticas ao fator de conversdo utilizado
por essa entidade, ja discutidas anteriormente, afirmam estar ela superestimando os
reais valores encontrados por O'Sullivan. Os autores que propuseram alternativas
para essa conversdo encontraram valores intermediarios entre os de O'Sullivan e os
do NDDG, sendo que os do EBDG situam-se mais proximos dos do NDDG.

Se o critério do NDDG superestima os valores glicémicos encontrados por
O'Sullivan, seria interessante procurar entender a razdo da semelhanga entre as
glicemias de jejum e de 1 hora recomendadas por essa entidade e as encontradas pelo
EBDG. Comparando-se a amostra do EBDG com a de O'Sullivan, as gestantes do
EBDG tinham média de idade maior (EBDG, 27,7 anos; O'Sullivan, 24 anos) o que
poderia explicar as glicemias de jejum e de 1 hora mais elevadas do que as realmente
observadas por O'Sullivan e, conseqiientemente, com as recomendadas por
Carpenter et al. e Sacks et al., visto que vérios autores mostraram uma relagao entre
aumento da idade materna e piora da tolerdncia a glicose gestacional (Merkatz et al.,
1980; Freinkel et al., 1985; Jacobson et al., 1989; Green et al., 1990; Dooley et al.,
1991; Magee et al., 1993).

Embora as glicemias de jejum e de 1 hora do EBDG sejam mais proximas das
do NDDG, a glicemia de 2 horas aproxima-se mais das conversdes propostas pelos
outros autores (Carpenter et al., 1982; Sacks et al., 1989). Nesse caso, as diferentes
sobrecargas empregadas (EBDG, 75g; O'Sullivan, 100g) poderiam explicar essa
diferenga. Apesar de alguns estudos ndo encontrarem diferengas nas glicemias
medidas ap6s 100g e 75g de glicose (Chandalia et al., 1970; Castro et al., 1970), ha

dados mostrando que a sobrecarga de 75g, quando comparada com a de 100g, pode
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ocasionar uma diminuigdo da glicemia de 2 horas de 10mg/dl (Leonards et al, 1965).
Outro estudo também encontrou diferenga na glicemia da segunda hora apods
sobrecargas proximas de 75g e 100g de glicose (West et al., 1964).

A comparagdo dos dados do EBDG com os de outros pesquisadores torna-se
ainda mais complexa devido a um ou mais dos seguintes fatores: nesses outros
estudos, a descrigdo das distribuigbes glicémicas é feita de forma incompleta; a
amostra inclui apenas gestantes sem fatores de risco para diabetes gestacional; o
nimero amostral é reduzido; ocorre o uso de métodos ndo recomendados para as
dosagens das glicemias; ha auséncia de informagdes como faixa etaria e peso das
gestantes estudadas (Srinivasan et al., 1985; Hamada et al., 1986; Li et al., 1988;
Famuyiwa et al., 1988; Nasrat et al., 1990).

Outros estudos propuseram o uso do percentil 95 para o diagnostico de
diabetes gestacional, mas também apresentaram problemas devido ao uso de
métodos variados na coleta de sangue e na dosagem das glicemias ou foram omissos
quanto aos critérios de selegao das gestantes (Bellman, 1986; Lind et al., 1991).

Os dados deste estudo contribuem para o entendimento das distribuigdes das
glicemias derivadas de um TTG de 2 horas com 75g de glicose, apesar de ser dificil a
comparagao com as distribui¢des descritas na literatura nos inimeros trabalhos que
propuseram critérios  diagnosticos para o diabetes gestacional. Assim sendo,

algumas conclusdes relativas ao objetivo 1 podem ser tiradas:
e As curvas de distribui¢do das glicemias de jejum e de 1 e 2 horas apos a ingestdo
de 75g de glicose apresentam a forma de um sino, relativamente simétrico, com um

discreto desvio a direita, aproximando-se de uma distribui¢do normal.

e Para gestantes com 20 ou mais anos de idade, atendidas em pré-natal geral e sem

diabetes prévio a gravidez, a média mais dois desvios padrdes das glicemias de jejum
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e de 1 e 2 horas apos a ingestdo de 75g de glicose € de 103, 187 e 154mg/dl,
respectivamente. Para essa populag@o, o percentil 95 das glicemias de jejume de 1 e
2 horas é de 100, 180 e 148mg/dl, respectivamente, e o percentil 97,5 ¢ de 105, 198

e 161mg/dl, respectivamente.

e A diferenga encontrada entre os valores da média acrescida de dois desvios
padrGes e o percentil 97,5 para as glicemias de jejum e de 1 e 2 horas sugere que o
desvio a direita das curvas ¢ importante o suficiente para tornar o uso dos percentis

mais adequado na descrigdo da extremidade superior das curvas.
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Tabela 13 - Comparagdo dos dados do EBDG com o critério de O'Sullivan e

Mahan e com as propostas para a conversdo das glicemias a partir dos resultados

encontrados por esse autor.

Autores Ano Amostra Meétodo Glicemias
N JEJ 1H 2H
Médias mais 2 DP
O'Sullivan e 1964 756 SN * 920 165 145
Mahan ST **
NDDG 1979 105 190 165
Carpenter et al. 1988 95 180 155
Sacks et al. 1989 96 172 131
EBDG 1993 1035 GO 5% 103 187 154

* SN = Somogyi-Nelson
*** GO = Glicose-Oxidase

** ST = Sangue Total
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7.3 - Associagdo das Glicemias com a Temperatura Matinal Exterior (objetivo 2)

Ha uma associagdo entre as glicemias medidas 1 e 2 horas apds a ingestdo de
75g de glicose e a temperatura matinal exterior. Foram encontradas glicemias
inferiores a temperaturas mais baixas e glicemias superiores a temperaturas mais
elevadas. A prevaléncia de intolerdncia a glicose segue essa tendéncia, sendo maior
nos meses mais quentes € menor nos meses mais frios. Tal achado ndo ocorreu com
a glicemia de jejum. Na literatura, ha explicagdes plausiveis para essa associagao
positiva da temperatura ambiente com a medida das glicemias pos-prandiais.

Em relagdao ao efeito do calor, Akanji et al. e Frayn et al. mostram que as
glicemias ap6s uma sobrecarga de glicose, mas ndo as de jejum, medidas a
temperaturas de 33°C sdo maiores do que as medidas em 22°C a 23°C (Akanji et al.,
1987; Frayn et al., 1989; Akanji et al., 1991). Para esses autores a causa desse efeito
esta na arterializagdo do sangue venoso que ocorreria aos 33°C, associada ao
aumento do fluxo sangiiineo.

Frayn et al. encontraram um aumento do fluxo sangiiineo do brago, um
aumento da presséo parcial e da saturag@o de oxigénio e do pH e uma diminuigdo da
pCO2 no sangue venoso colhido a 33°C em relagdo ao colhido aos 23°C (Frayn et
al., 1989). A area sob a curva de glicose se associou positivamente com a pressao
parcial de oxigénio e com o fluxo sangiiineo do brago, mas principalmente com o
primeiro. Segundo esses pesquisadores, a sobrecarga de glicose parece ndo influir
nessa alteragdo do fluxo, visto que outros autores a avaliaram e encontraram que
com temperaturas em torno de 20°C a 24°C o fluxo no antebrago permanece
constante independentemente da sobrecarga utilizada (Jackson et al., 1972; Biilow et
al., 1987). Observaram ainda que os hormonios noradrenalina, cortisol e GH ndo
estavam aumentados a 33°C, tornando o estresse um mecanismo pouco provavel

para explicar o efeito do calor nas glicemias, e que havia um aumento dos niveis de
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insulina, ndo se podendo afastar a hipotese de que haja, também, algum grau de
resisténcia a captagdo de glicose por esse hormonio aos 33°C.

Esses achados sdo compativeis com a hipotese da arterializagao do sangue
venoso provocada pelo calor do meio ambiente, fendmeno descrito a partir do
aquecimento da mio a uma temperatura entre 60°C e 70°C (McGuire et al., 1976).
Como ja descrito ha algum tempo, a glicemia medida em sangue arterial é maior do
que a medida no sangue venoso, mas em jejum os valores sdo muito semelhantes
(Katz et al., 1983; Burrin et al., 1990). Assim, pode-se hipotetizar que o aumento da
temperatura ambiente provocaria um efeito similar ao que ocorre na técnica da mao
aquecida, aumentando, conseqiientemente, os valores glicémicos pos-prandiais, mas
mantendo os valores de jejum inalterados.

Em relagio a diminuigio da glicemia com temperaturas mais baixas,
observada nos resultados aqui apresentados, existem, na literatura, duas hipoteses
possiveis para esse efeito (Smith et al, 1982; Vallerand et al., 1987).

Para Smith et al., que avaliaram esse efeito em ratos, a causa mais provavel
para a diminuigd@o das glicemias com a redu¢do da temperatura ambiente seria um
aumento da captagdo de glicose como substrato energético para a manutengido da
temperatura corporal pelo musculo esquelético e tecidos periféricos. Essa produgio
energética ocorreria através dos tremores ou calafrios provocados pelo frio. Os
autores observaram que ratos expostos a temperatura de 4°C apresentaram um
aumento da ingesta alimentar, uma redugéo da glicemia plasmatica e do glicogénio
hepatico, uma pequena diminuigdo dos acidos graxos livres e uma redugdo da
insulinemia, em relagdo aos ratos expostos a temperatura de 25°C, alteragdes
semelhantes as ocorridas com o exercicio. O fato de a glicemia diminuir mesmo com
o aumento da ingesta alimentar sugere que os carboidratos sdo os responsaveis pela
manutengdo da temperatura corporal (ou pelo aporte energético) em temperaturas

mais frias, pelo menos agudamente. Em relagdo aos ratos que estavam em jejum,
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esses efeitos foram menos marcados, mas esses animais apresentaram niveis de
acidos graxos maiores do que os ratos alimentados, conseqiientemente, poderia ter
havido uma captagio preferencial de gordura e ndo de carboidrato como substrato
energético nessa situagdo. Tais efeitos seriam independentes da agdo imediata da
insulina. Para esses autores, nio ha um aumento da sensibilidade a insulina nessa
situagdo, e a concentragao de insulina detectada ocorreria para prevenir o excesso de
mobilizagdo de lipidios e a formagdo de cetose que poderia ocorrer durante a
produgdo de calor provocada pelos tremores e calafrios.

Para Vallerand et al., por outro lado, a exposi¢do ao frio aumentaria a
captagdo de glicose in vivo pelos tecidos periféricos (Vallerand et al., 1987). O
aumento da captagao de glicose ocorreria de duas maneiras: uma seria independente
da agdo da insulina e a outra seria dependente e sinérgica, potencializando a maxima
captagdo de glicose induzida por esse hormonio. Esses achados foram observados
em ratos expostos a temperaturas de 4°C e 25°C. Os autores sugerem que haveria
uma alteragdo da responsividade a insulina, visto que, inclusive, os niveis de insulina
diminuiram nesse estudo com a exposi¢do ao frio. Temperaturas baixas, entdo,
produziriam um efeito insulin-like, que ndo parece ser especificamente mediado pela
termogénese induzida pelos tremores, visto que ocorreu em todos os tecidos
sensiveis a insulina e ndo somente no muscular. Uma possivel explicagdo para esse
marcado efeito da exposigdo ao frio na captagdo de glicose nos tecidos sensiveis a
insulina seria que ocorre um aumento da responsividade a esse hormonio,
principalmente em uma etapa metabolica a nivel de pos-receptor. A exposi¢@o ao frio
poderia aumentar a atividade de transporte de glicose em todos os tecidos sensiveis a
insulina através de um aumento de permeabilidade da membrana plasmatica gragas a
uma translocagdo da proteina que transporta a glicose do pool intracelular para a

membrana plasmatica. Além disso, o frio também diminuiria a concentragdo de
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glicose-6-fostatase, que ¢ um potente inibidor da hexoquinase, favorecendo, entdo,
um aumento de captagio de glicose.

Os estudos acima avaliaram o efeito da exposi¢ao aguda ao frio em animais.
Para esses autores, Vallerand et al. e Smith et al., o efeito do frio seria agudo e ndo
de uma climatizagdo a temperaturas frias.

Em 1988, Vallerand et al. avaliaram o TTG em nove homens e ndo
observaram alteragdo na medida da glicemia e da insulina com a exposi¢do ao frio
quando utilizaram uma sobrecarga oral de glicose. Entretanto, com a sobrecarga
intravenosa de glicose, os autores constataram uma diminuicdo da glicemia e
insulinemia com o frio e uma demora da glicemia em voltar aos niveis basais com o
calor (duas horas com a temperatura de 29°C e uma hora com a de 10°C).
Entretanto, para facilitar a coleta da amostra sangiiinea durante a exposi¢@o ao frio,
foram aquecidos os bragos dos participantes do estudo, o que poderia ter
arterializado o sangue venoso, como descrito acima, diminuindo o gradiente arterio-
venoso da glicemia e, dessa forma, reduzindo a diferenga entre os niveis glicémicos
observados com as temperaturas frias e quentes.

Como apurado. pela revisdo da literatura, este é o primeiro estudo a
demonstrar a associa¢do da temperatura ambiente, desde as faixas de frio até as de
calor, com as glicemias apds uma sobrecarga de glicose em um nimero grande de
individuos que se submetem ao procedimento diagnostico. Este € também o primeiro
relato sobre essa questdo na gravidez, onde o teste de tolerancia oral a glicose € o
procedimento basico para o diagnostico de diabetes gestacional.

Concluindo, existe uma associagdo positiva e estatisticamente significativa
entre a temperatura matinal exterior e as glicemias medidas apos uma sobrecarga
oral de glicose. Os achados aqui encontrados podem ter implicagdes importantes

para o diagndstico de diabetes na gravidez. Se essa associagdo for demonstrada
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também fora da gestagdo, o procedimento para o diagnostico de diabetes mellitus

podera requerer alteragdes em sua padronizag@o.
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8 - CONCLUSOES

A analise descritiva da distribui¢do das glicemias de jejum e de 1 e 2 horas
ap6s a ingestdo de 75g de glicose em gestantes com 20 ou mais anos de idade,

acompanhadas em pré-natal geral permite concluir que:

e Os critérios estatisticos derivados desta distribuigdo mais adequados para fins de
validag@o clinica na segunda etapa deste estudo sdo os percentis 95 (100, 180 e
148mg/dl) e 97,5 (105, 198 e 161mg/dl) das glicemias de jejum e de 1 e 2 horas apos

a sobrecarga de glicose.

A analise da associag@o das glicemias com a temperatura ambiental exterior,

permite concluir que:

o Existe uma associagdo positiva entre a temperatura ambiental exterior e as
glicemias de 1 e 2 horas, mas nio com a glicemia de jejum. Comparando-se as
médias das glicemias medidas a temperaturas mais baixas (<15°C) com as medidas a
temperaturas mais altas (225°C), as diferengas nas glicemias de 1 e 2 horas foram de

14,4mg/dl e 17,3mg/d|, respectivamente.

e Esta associagdo positiva entre as glicemias apos a sobrecarga de glicose e a
temperatura ambiente torna a prevaléncia de intolerancia a glicose nos meses mais

quentes do ano duas vezes maior do que a registrada nos meses mais frios.
e Estes achados apontam a necessidade de levar-se em conta os efeitos da

temperatura ambiente no estabelecimento de critérios diagndsticos baseados no teste

oral de tolerdncia a glicose.
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9 - CONSIDERACOES FINAIS

Este estudo € o maior ja realizado sobre a distribuigdo das glicemias de um
TTG-75g feito de forma padronizada na gestagdo. Os resultados sdo importantes
para a validagdo das andlises estatisticas paramétricas sobre esse procedimento e
para a proposigdo de um critério estatistico para validagdo diagndstica na segunda
etapa do projeto. Os resultados sobre a associagdo positiva entre temperatura
ambiental e glicemias sdo originais e com grande potencial de relevancia. Como a
prevaléncia de intolerdncia a glicose neste estudo foi o dobro nos meses de verdao
comparado com os meses de inverno, os achados tém implicagdes para a pesquisa e
para a pratica clinicas, principalmente em paises menos desenvolvidos onde ndo ha
uma climatizagao das salas de coleta de sangue.

Algumas limitagdes deste trabalho precisam ser consideradas. Em primeiro
lugar, este é um estudo observacional, o que reduz a capacidade de controle dos
fatores envolvidos na associagdo encontrada e, dessa forma, de suas relagdes causais.
Entretanto, os dados experimentais e clinicos prévios sdao coerentes com o0s
encontrados, existindo plausibilidade nos achados diferenciais entre as glicemias de
jejum e apos a sobrecarga de glicose; a medida externa da temperatura ambiental ndo
¢ a ideal, mas esta limitagdo atua no sentido de diminuir a associagao observada,
reforgando e ndo invalidando os dados encontrados.

Outra limitagdo a ser considerada ¢ a da generalizagdo dos dados sobre as
distribuigdes glicémicas: estes dados sdo validos para gestantes com 20 ou mais anos

de idade e que ndo apresentam diagnostico prévio de diabetes fora da gestagdo.
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ABSTRACT

The glucose tolerance test is largely recomended as a tool for the diagnosis
of gestational diabetes, although there is large heterogeneity with respect to the the
size of glucose lood and the diagnostic criterium to be used. The most universaly
accepted criteria are, first, the one recommended by the NDDG, based on the
O'Sullivan data (3h - GTT with a glucose lood of 100g) and the WHO criteria, which
has not been validated in pregnancy (2h - GTT with a glucose lood of 75g). Several
factors may influence glucose tolerance, some acting on the individual women, and
as such acting as risk factors for gestational diabetes, and others acting in the
procedures used for diagnosis. Among the lattter, one may cite the size of the
glucose lood and the ambient temperature at sample collection.

In order to study the distribuition of glucose values during a 75g OGTT and
its association with ambient temperature, we studied 1113 consecutive pregnancy
women, with 20 or more years of age, in the third trimester of their pregnancy. Mean
age was 27,7 years, mean height, 156,5cm; mean weight prior to pregnancy and at
enrollment 58,7 and 65,4kg, respectively; mean BMI prior to pregnancy and during
enrollment, 23,9 and 27,7kg/m? respectively, 66% were white; 16,7% ,black;
16,9%, a mixture of white and black. Participants who did not complete the OGTT
were similar to those who did complete it with respect to the above characteristics,
suggesting that the sample of individuals effectively studied does in fact represent the
total sample of consecutive pregnancy women enrolled.

The distribuition curves for the glucose values were bell shaped,
aproximately simetric, with a small shift to right. Mean and median were similar, but
skewness indices indicate positive shift, especially for the 1 and 2 values. Mean +

2SD values were 103, 187 and 154mg/dl and the 95 and 97.5 percentiles values 100,
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180 and 148mg/dl and 105, 198 and 161mg/dl, respectively for the fasting, 1h and 2h
values. Differences found between the mean + 2SD and the percentil 97,5 sugest that
the shift to the right is sufficient to consider the percentile a better descriptor of the
distribution.

Mean 1h ad 2h glucose values were higher at hot temperatures and lower at
cold temperatures. The differences in mean 1h and 2h glucose values comparing the
lower (<15°C) and the higher temperatures (225 °C) were 14,4mg/dl ad 17,3mg/dl,
respectively. Adjusting these for the differences on age and body mass index in
groups did not affect the results.

In conclusion, the 97.5 percentile of the distribution of venous glucose is a
valid statistical criteria to be tested against obstetric outcome for the validation of
diagnostic criteria for gestational diabetes. There is a positive association between
ambient temperature and the lh and 2h venous glucose levels, but not the fasting
level. This association may have important implications for research and clinical

practice.
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INDICE DE ABREVIATURAS

ACOG - American Colege of Obstetric and Ginecology.

ADA - American Diabetes Association

BMI - Body mass index.

DM - Diabetes mellitus.

EASD - European Association for the Study of Diabetes.

IMC - indice de massa corporal ou indice de Quetelet.

NDDG - National Diabetes Data Group.

NHANES II - Second Health and Nutritional Examination Survey.

OGTT - Oral glucose tolerance teste.

OMS ou WHO - Organizagao Mundial da Satde ou World Health

Organization.

SDJ - Sociedade de diabetes Japonesa.
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SJOG - Sociedade Japonesa de Obstetricia e Ginecologia.

TTG - Teste de Tolerdncia oral a glicose.

USPHS - United States Public Health Service.

UAA - unidades arbitrarias de area (Gillmer et al., 1975a,b) .
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NOME DA PACIENTE

NQ PRONTUARIO

NO© REGISTRO

]

ESTUDO BRASILEIRO
DE DIABETES GESTACIONAL

FASE |

ANOTAGOES

SUPERVISAO

1a DIGITACAO

/7

2a DIGITACAO

CORRECAQ DA
DIGITAGAO

/A




CENTRO AREA PARTICIPANTE

CENTRO N2 REGISTRO []

ARROLAMENTO

ENTREVISTADOR DATA / /

NOME DA PACIENTE

NUMERO DO PRONTUARIO

IDADE >= 20 ANOS DIABETES FORA DA GRAVIDEZ: [:]NKO [:]NHD

IDADE GESTACIONAL NO DIA DO ARROLAMENTO:

DUM DATA F /
ou I1G-DUM: SEM e :) DIAS
puM PERIODO / /
AU E om DATA / / 1G-AU: ) SEM e :) DIAS
ECO ,[:jSEM DATA 7 / IG-ECO: SEM e::]DIAS
CRITERIOS DE INCLUSAO:
(1] 16-ECO ENTRE 21 E 28 SEMANAS, OU
4 se dif > 2 sem
2| IG-DUM E IG-AU ENTRE 21 E 28 SEMANAS, OU ——-eeemmmmee—— > TENTAR
— todas CONSEGUIR
3| IG-DUM OU IG-AU ENTRE 21 E 28 SEMANAS ——————————ee———w > ECOGRAFIA
*COD (DPP) 7 /

EXAMES DE GLICEMIA (mg/dl):

JEJUM DATA Z 7 4
BASAL 1lh DATA / / SOBRECARGA a
JEJUM 1h 2h 3h DATA 7 /

SOBRECARGA g

SE: GLICEMIA JEJUM >= 140 mg/dl, OU
TTG-75g COM J>=140 OU 2h>=200, OU

TTG-100g 2 OU + PONTOS ALTERADOS (J>=105, 1h>=1890, 2h>=165, 3h>=145).
RNTRN. ARRNATE MAQ NZN RNCAMTNHR DARA TTR-7Rao




Estudo Brasileiro de Diabetes Gestacional (EBDG) - FASE I

N2 REGISTRO []
ENTREVISTA
ENTREVISTADOR. COD DATA / /
- Meu nome é (MOSTRAR O CRACHA). Estamos fazendo

um acompanhamento de todas as mulheres grdvidas com 20 anos ou mais, do 62
més de gravidez até o 12 més de vida do nené. Isso é feito para saber melhor
como a sra. e seu nené estdo durante a gravidez.

1 - Apenas para me certificar, a 2 - E a sua Gltima menstruacZo foi
sra. estd com quantos meses de quando?

gravidez?
DMESES E DSEMANRS
SE IGNORAR DIA
oU SEMANAS infoto meio ou E)fim do |9|ns
més? L

3 - Sua menstrua¢do costumava vir 5 - Algum médico ja lhe disse que a

DATA / /

> Foi no...

todos os meses, antes de ficar sra. tem diabetes (agucar alto no
gravida? sangue)?
E)NKO SIM E)NS
@NKO (PASSE P/ @8) SIM
4 - Algum médico j& lhe disse que a - A sra. fez exame que mostrou agu-
sra. tem press8o alta? car alto no sangue?
E)NKO (PASSE P/ Q5) sm BNA‘O (PASSE P/ Q6) sm
- A sra. estava gravida naquela - A sra. estava grdvida naquela o-
ocasido? casifo?
@NI&O SIM O(NZO -> CERTIFIQUE O DIAGNOSTICO
- A press&o continuou alta de- 1{SIM, EM OUTRA GRAVIDEZ

pois disso?

2| SIM, NESSA GRAVIDEZ ——b

*COD[:] SE EXAME DISPONIVEL, NAO FAZ TTG-75g.

(REGISTRE O RESULTADO NO ARROLAMENTO)
J

FAZ RASTREAMENTO: EINKO (PASSE P/ Q7) SIM

- Nessa fase da gravidez é importante saber gquem tem a¢ucar alto no sangue,
para que isso possa ser tratado a tempo. Assim estamos fazendo um exame sim-
ples, em que a sra. toma um refresco doce e lh depois faz uma leve picada na
ponta do dedo. O material é totalmente descartdavel e a sra. quase ndo sente.

1

6 - A gque horas a sra.
comeu pela Ultima vez? h‘ min —> O que foi?

- E depois disso a sra. — —
bebeu algo com acgucar? O| NAO 1/SIM —> 0 qué?
- [

- Esta é a bebida Que a sra. precisa tomar. Beba com calma toda ela.

INfCIO INGESTA: l ] )h ‘min FIM INGESTA: l ) ]hl

]min



Estudo Brasileiro de Diabetes Gestacional (EBDG)

- FASE I

N© REGISTRO

i

- Para acompanhar a sua gravidez, precisamos de alguns dados para poder

falar com a sra.

depois que o seu nené nascer.

7 - a) Onde a sra. mora?

Rua N© Apto.
Bairro Cidade
Telefone - CEP
Como se chega 1a7?

b) A sra. trabalha fora de casa? ElNKO SIM -> Onde?
Onde fica? L> (PASSE P/ Q7c)
Rua NO Sala
Bairro Cidade
Telefone - CEP l ! " 1
O gque a sra. faz? xCOD l }
Tem carteira assinada ou ji‘ NZO [E} SIM

registro no trabalho? /
c) A sra. é casada ou tem companheiro? EINA“O (PASSE SIM E]NQR
P/ Q7d)
Qual o nome dele?
Onde ele trabalha? Onde fica?
Rua N2 Sala
Bairro Cidade
Telefone —l CEP
O que ele faz? *COD
Tem carteira assinada ou E] NZO SIM E NS
registro no trabalho?
d) Nome de outra pessoa para contato. Uma pessoa que ndo more em sua

casa e gque seja facil de localizar.

Nome

E parente?

Local para contato

Rua

NQ

Bairro

reresone [ [ 1-[TTT]

Cidade

CEP

NERR




Estudo Brasileiro de Diabetes Gestacional (EBDG) - FASE 1

NQ

REGISTRO

]

8

IIPHMNCA IIEWETA

ANOTAR A RACA OU A COR QUE LHE PARECE MAIS APROPRIADA:

IHPWRDA

AMARELA (SO PARA
ORIGEM ORIENTAL)

INDIGENA

- Agora gostaria de lhe perguntar algumas coisas gerais:

‘9 - Qual é a data de seu nascimento?

LE, MAS NAO ESCREVE

NXO ESCREVE E NZO LE OU
ESCREVE APENAS O NOME

10 - A sra. estava planejando esta
Portanto esta gravidez?
)/; of ) ) com qQuantos anos?
L E‘ NZO SIM EI NQR
DIA MES ANO ANOS
11 - A sra. sabe ler e escrever? 12 - Até que ano da escola a sra.
completou?
SIM

1] ATE A Dé SERIE DO DQ GRAU
2| NUNCA FREQUENTOU ESCOLA

[:]9 GRAU

3| SUPLETIVO DO

NQR L_>} DISCIPLINAS CONCLUIDAS
13 - 0 que a sra. mais gosta de fazer|l1l4 - Que tipo de comida a sra. mais
nas horas vagas? LER CADA OPCAO gosta? LER CADA OPCAO
Trabalhos manuais Doces
1 Esportes Frituras
H_‘ Ler Massas
Ver TV Frutas e legumes
Visitar familiares ou amigos Carnes
Outro: — Outra:
O QUE? QUAL?
15 - A sra. j& fumou alguma vez?
0| NAO (PASSE PARA QUESTAO 18)
1| SIM, MAS Quando
PAREI ---> parou? ---> |DATA --> ) ) ) E a sra. fumava
o quantos cigarros
2| SIM ouU MES ANO --> por dia?
9| NS/NQR IDGEST-> [] ]
MES SEM
(PASSE PARA A QUESTAO 17)




Estudo Brasileiro de Diabetes Gestacional (EBDG) -FASE I

Ne REGISTRO

i

16 - E agora, a sra. fuma?
EI NZO SIM SIM, MAS FUMA MENOS
- Quando parou? - Quantos - Desde quando a sra
cigarros vem fumando menos?
ou [] a sra.
- — fuma por ou []
MES ANO MES SEM dia? - —
DATA IDGEST MES ANO MES SEM
DATA IDGEST
- E a sra. fumava
quantos cigarros - E a sra. fumava
por dia? quantos cigarros
por dia?
- E agora, quantos
a sra. fuma por
dia?
17 - Que tipo de bebida a sra. prefere?
]
1| Bebida alcodélica (PASSE P/ Q19)
2| Bebida n8o-alcodlica
M
3| AMBAS (PASSE P/ Q19)
18 - E bebida de &dlcool, a sra. toma ou tomou alguma vez?

0| NAO (PASSE P/ Q21)
— - Quando parou?
1| sIM
L] DATA -->
2| SIM, MAS --> ou MES ANO- |->
L] PAREI

IDGEST -> []

MES  SEM

SE PAROU HA MAIS DE
6 MESES PASSE P/Q21

SE PAROU HA 6 MESES
OU MENOS PASSE P/Q20




Estudo Brasileiro de Diabetes Gestacional (EBDG) - FASE I

NQ REGISTRO

1

19 - Com que freqliéncia a sra.toma bebidas como cerveja, vinho, pinga ou
outros tipos de bebidas: PERGUNTE PARA CADA TIPO DE BEBIDA CADA UMA
DAS OPGCOES ATE ACHAR A FREQUENCIA MAIS APROPRIADA; APOS O PRIMEIRO
SIM (OU NQR), PASSE PARA O PROXIMO TIPO DE BEBIDA.

# SE REFERIU ESPONTANEAMENTE QUE PAROU DE BEBER, SUSPENDA ESTA QUESTZAO
E ASSINALE A ALTERNATIVA (2) DA QUESTAO ANTERIOR (Q18), SEGUINDO

SEUS RESPECTIVOS DESDOBRAMENTOS.

SE NAO: ESCREVA (0)

SE NQR: ESCREVA (9)

SE SIM: ESPECIFIQUE QUANTO Cerveja

Vinho

Outro:
Pinga

Qual?

Todos os dias?
SE SIM: Quanto por dia? -->

5 ou 6 X / sem?
SE SIM: Quanto por dia? -->

3 ou 4 x / sem?
SE SIM: Quanto por dia? -->

1l ou 2 x / sem?
SE SIM: Quanto por dia? -->

1l ou 2 x / més”?
SE SIM: Quanto por dia? -->

Menos de 1 x/més?
SE SIM: Quanto por dia? -->

*COD DE ALCOOL -
(g/dia)

|

# REFERIU ESPONTANEAMENTE QUE DIMINUIU NA GRAVIDEZ?

E NAO (PASSE P/ Q21)

SIM ----> Desde quando a sra.
vem bebendo menos?

_——>

DATA

IDGEST

ou []

ANO MES SEM




Estudo Brasileiro de Diabetes Gestacional (EBDG) - FASE I

N2 REGISTRO []

20 - Com que freqiéncia a sra.tomava bebidas como cerveja, vinho, pinga
ou outros tipos de bebidas: PERGUNTE PARA CADA TIPO DE BEBIDA CADA
UMA DAS OPGOES ATE ACHAR A FREQUENCIA MAIS APROPRIADA; APOS O PRI-
MEIRO SIM (OU NQR), PASSE PARA O PROXIMO TIPO DE BEBIDA.

SE NAO: ESCREVA (0) Outro:
SE SIM: ESPECIFIQUE QUANTO Cerveja Vinho Pinga
SE NQR: ESCREVA (9)

Qual?

Todos os dias?
SE SIM, quanto por dia? -->

5 ou 6 x / sem?
SE SIM, quanto por dia? -->

3 ou 4 x / sem?
SE SIM, quanto por dia? -->

1 ou 2 x / sem?
SE SIM, quanto por dia? -->

1 ou 2 x / més?
SE SIM, quanto por dia? -->

Menos de 1 x/més?
SE SIM, gquanto por dia? -->

*COD DE ALCOOL L
(g/DIA)

21 - Seu pai ou sua mde tem diabetes PAI ASSINALE:
(agicar alto no sangue)? <—=

MAE - NZAO

- SIM

ACHA QUE SIM

NS/ACHA QUE NZEO

0
1
Qtos. irm&os a sra. tem? 2
9

Algum deles tem diabetes? NAO
(agicar alto no sangue)

SIM —————————- > Quantos irm8os?

ACHA QUE SIM -> Quantos irm8os?

NS/ACHA QUE NAO

22 - Para descobrir se estava grédvida, a sra. usou algum tipo de remédio
para vir a mentruac&o?

IE] NAO SIM --> Qual? E) NQR *COD




Estudo Brasileiro de Diabetes Gestacional (EBDG) - FASE I

NO REGISTRO []

23 - A sra estava usando algum remédio, antes de saber que estava gravida,

para. ..
0-NZXO Ainda!0-NAO| -—->Quando parou?
estd | *COD
usan- | DATA OU IDGEST FAR-
1-SIM|---> Qual? do? !1-SIM|MES/ANO MES/SEM MACO
A - Pressio ‘
alta?
—
B - Doenca do _ﬂ
corac8o?
- — ! -
C - Doenca do
pulm&o?
— —| H

D - Convuls&o?

E - Para ema-
grecer?

F - Para néfo
engravidar?

G - Outro mo-
tivo? Qual?

24 - A sra. usou algum remédio, nesta gravidez, para...

NAO Quando comegou a

0 usar? xCOD |
SIM DATA OU IDGEST| | FAR-
1 |--->0 que foi? MES/ANO MES/SEM MACO

T

A - Dor ou
cblica?

B - Enjéo ou
vomito?

C - Tosse?

*COD
D - Corri- DOEN-
mento? CA

E - Infecc80?
Qual?

-
T [ T T T

F - Outro mo-
tivo?Qual?

25 - A sra. esta tomando vitaminas, ferro ou flior durante esta gravidez?

(S]NKO (I1SIM --> Qual? *CODI ’ 1 ' l




Estudo Brasileiro de Diabetes Gestacional (EBDG) - FASE I

No REGISTRO []

26 - Sem contar esta gravidez,

(SE

Gy

quantas vezes a sra.

FACA EXCLUSIVAMENTE Q28 E DEPOIS PASSE P/ Q39)

ficou gravida?

# N9 GRAV.

27 - A sra.

grédvida, como por exemplo: (LER AS OPGOES)

—

L

Diabetes (agicar alto no sangue)
Eclémpsia ou pré-ecléampsia
Press&o alta

Infecc&o na urina

Algum outro?

teve algum problema de salde nas outras vezes em que ficou

ASSINALE:

0 - NAO

) 1 - SIM
9 - NS

*COD

Qual?

28 - A

[e] ] o]

sra. Ja& teve algum aborto ou perdeu algum nené antes de nascer?

NAO
SIM ---> Quantos? -—-> A sra. t
NS/NQR # No TOTAL

Quando perdeu o(s) nené(s), a sr
de gravidez?

ANTES DO 60 ME

foi natural?

irou ou

TIROU

NATURAL —L

a. estava com gquantos meses

S A PARTIR DO 620 MES

# SE N2 GRAV =< NQ TOTAL DE PERDAS, PASSE P/ Q39

29 - Quantos dos seus filhos nasceram vivos?

No DE FILHOS

30 - A sra. j& teve gémeos? IE‘ NAO SIM 2| OUTRO:
31 - A sra. amamentou no peito o Ultimo nené?
@ NAO SIM ---> Até que més? MESES
32 - A sra. perdeu algum nené no 12 ano de vida? *COD
(o] nzo
| Quantos Qual foi
1| SIM ---> a sra. --=> 0 proble-
- perdeu? ma? (de
9| NQR cada um)
L




Estudo Brasileiro de Diabetes Gestacional (EBDG) - FASE I

N2 REGISTRO []

33 - A sra. teve algum nené que nasceu com 4 kg_ou mais?
— Que pesos? (0S TRES MAIS PESADOS)

0| NZO Qtos?

P (=4
1| SIM -===- > -—=>

— g
S| NS

- g

34 - Algum de seus nenés precisou tomar banho de luz porgque estava

amarelinho?
A sra. sabe por qué?
0| NEZO Qtos? — -
e 1| INCOMPATIBILIDADE SANGUINEA
1| SIM -———- > ———> ]
— 2| DIABETES GESTACIONAL
9| NS [
L 3| OQUTROS *COD
- ESPECIFIQUE
9| NS
-

35 - Que a sra salba, algum de seus nenés teve gueda de agucar no sangue
no primeiro dia de vida?

@ NEO SIM ———mmmm 5 WGantes? EI NS

36 - Algum de seus nenés teve problemas respiratédrios no primeiro dia de

vida?

— A sra. poderia contar como foi?

0| NZO Qtos?

1| SIM ~=====- >

8| NS *COD[]

37 - Algum de seus nenés nasceu com defeito?

0| NZO Qtos?
1| SIM --——=——- > *COD
— Que tipo de defeito?
9| NS/NQR
38 - Os seus nenés tiveram algum outro problema no primeiro més de vida?
0| NZO
1| SIM --—-- > *COD
'—
9| NS/NQR Que tipo de problema?




Estudo Brasileiro de Diabetes Gestacional (EBDG) - FASE I

N REGISTRO I:I

39 - A sra. escolheu fazer pré-natal aqui por causa de algum problema de
saude? —
0| NAO SIM --> Qual? *¥COD

- A sra. fol encaminhada por algum médico? =
*COD

[:]NKO 1/ SIM --> Onde ele atendeu a sra? e

L

Porque lhe encaminhou? *COD

40 - Onde a sra. pretende ganhar o seu nené?

IE)NESTE LOCAL OUTRO LOCAL ---->

41 - Onde a sra pretende levar seu nené para a 12 consulta apds o parto?

[E| NESTE LOCAL OUTRO LOCAL ---->

42 - E onde a sra. pretende fazer a sua revisdo apdés o parto?

ENESTE LOCAL OUTRO LOCAL ---->

43 - A sra. esta fazendo pré-natal em outro local?

IEJ NZO SIM ---> Onde?

MEDIDAS
- Para saber melhor como a sra. estd ganhando peso nessa gravidez, vamos
fazer agora algumas medidas na sra.

44 - Qual era o seu peso antes desta gravidez? .[:]kg

45 - PESO E ALTURA:

PESO g D kg ’ |:| kg
ALTURA . D cm 5 D cm

46 - CIRCUNFERENCIAS E PREGAS:

CIRCUNFERENCIA DO BRAGO ,Dcm .Dcm
PREGA BICIPITAL mm o
PREGA TRICIPITAL mm mn
PREGA SUBESCAPULAR mm mm




Estudo Brapileiro de

Diabetes Gestacional (EBDG) - FASE I

N2 REGISTRO

i

CIRCUNFERENCIA DA CINTURA ,[:]cm .[:]cm
CIRCUNFERENCIA DO QUADRIL D cm D cm
PREGA SUPRA-ILIACA mm mm
CIRCUNFERENCIA DA COXA D cm D cm
47 - EDEMA: R. LOMBO-SACRA (0,1) FACE (0,1)
MEMBRO INF DIR (0-4) MZOS (0,1)
48 - GLICEMIA CAPILAR: mg/dl h min
49 - AGENDAMENTO PARA CURVA COM 75g DE GLICOSE:
DATA / / HORARIO h min (ENTREGAR AS
INSTRUGSES)
50 - DATA DE RETORNO PREVISTO NO PRE-NATAL: ' /
51 - OBSERVACOES:
FIM DA ENTREVISTA
52 - RESULTADO la. CURVA GLICEMICA (mg/dl):
JEJUM 1ih 2h Data: # o

# SE FIZER FASE II ADICIONAL: <

- SE GLICEMIA 2h >= 140mg/dl, ANOTAR NA LISTA DE POSITIVAS
- SE GLICEMIA 2h < 140mg/dl, ANOTAR NA LISTA DE NEGATIVAS
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URLENTAQCUES PARA A PACIENTE

(TESTE DE TOLERANCIA A GLICOSE - 75g)

I- PREPARACAO PARA O EXAME

- Durante os trés dias antes do teste, a senhora deverd se
alimentar normalmente. sem fazer nenhuma dieta.

- Na noite anterior ao teste. a senhora ndo podera tomar
nenhuma bebida alcodlica. S# a senhora jantou antes das 8 horas.
devera fazer um lanche entre S e .0 horas da noite. Depois desse

lanche., a senhora ndo podera comer nem beber nada, exceto agua,

En

até fazer o teste no laboratério.

II- REALIZACAO DO EXAME

- ¢ exame devera ser feito de manhd, de preferéncia
iniciando entre 7 e 8 horas.

- Apds a coleta de uma amostra de sangue em jejum, a senhora
iréd cTomar um refresco contendo 75g de acucar. Tome-o calmamente
num periodo de 5 min. Para saber como seu organismo reagiu ao
refresco. serad coletado sangue de novo 1 e 2 horas apds. Esses
hordarios precisam ser cumpridos: preste atengdo a eles.

- Durante as 2 horas do exame a senhora devera permanecer
sentada no laboratoéorio. Né@o podera fumar, nem comer ou beber

gqualguer coisa., exceto &agua.



