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APRESENTACAO

O E-BOOK “PRINCIPIOS E PRATICAS EM NEONATOLOGIA™ através de trabalhos
cientificos aborda em seus 17 capitulos o conhecimento multidisciplinar que compde sobre a
neonatologia. Almeja-se que a leitura deste e-book possa incentivar o desenvolvimento de estratégias
de atuacao coletiva e educacional, visando promogao da satide do neonato.

A neonatologia ¢ uma vertente da pediatria que cuida dos recém-nascidos com até 28 dias de
vida. A partir desse periodo, eles deixam de ser considerados recém-nascidos e passam a ser lactentes.
Essa especialidade foi criada principalmente para diminuir os indices de mortalidade perinatal, e ¢
praticada principalmente em Unidades Intensivas de Tratamento (UTIs). O especialista em

neonatologia ¢ chamado de neonatologista!

Entre os principais deveres da neonatologia, estd realizar o acompanhamento médico do
desenvolvimento e do crescimento da crianga. Essa ¢ uma fase da vida caracterizada por um
crescimento bastante acelerado e ao detectar qualquer tipo de disparidade, ¢ possivel aprofundar
investigacdes e pesquisas para descobrir o que ha de errado. Um neonatologista ¢ extremamente
importante logo no nascimento, ja4 que o bebé pode ter sequelas se ndo receber os cuidados
necessarios. Entre o primeiro € o quinto minuto de vida, o bebé recebe uma nota que vai de zero a
dez com relagdo a pardmetros como a intensidade dos batimentos cardiacos, o tonus muscular e a

respiragcdo. Se essa nota for abaixo de sete, podem surgir complicacdes.
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RESUMO

Identificar os impactos causados ao recém-nascido decorrente do uso de hipoglicemiantes orais
durante o tratamento da diabetes gestacional. O presente trabalho trata-se de uma reviséo integrativa
da literatura com levantamento bibliografico na plataforma Medical Literature Analysis and Retrieval
System Online (MEDLINE), Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude
(LILACS) e indice Bibliografico Espafiol en Ciencias de la Salud (IBCS), totalizando 258 artigos.
Aplicado os critérios de inclusdo: textos completos e dos ultimos 10 anos, e como critério de excluséo
0s textos incompletos e ndo disponiveis. Sendo a analise descritiva, preditiva e explicativa, os dados
utilizados foram quantitativos e qualitativos. Apés a aplicacdo dos critérios de incluséo e excluséo e
leitura dos artigos na integra, resultou em 11 artigos utilizados para a pesquisa. A partir disso,
identificou-se que os hipoglicemiantes orais possuem beneficios no uso durante a diabetes gestacional
como; facilidade de armazenamento e administracdo. Como também, constatou-se pouca variacao
nos riscos para 0 RN quando comparado a insulinoterapia, porém, ainda necessita de pesquisas e
estudos para confirmar os efeitos colaterais para a gestante e o bebé.

PALAVRAS-CHAVE: Gestacao de alto risco; Diabetes gestacional; Hipoglicemiantes; Tratamento

ABSTRACT

Identify the impacts caused to the newborn resulting from the use of oral hypoglycemic agents during
the treatment of gestational diabetes. The present work is an integrative review of the literature with
a bibliographic survey on the Medical Literature Analysis and Retrieval System Online (MEDLINE)
platform, Latin American and Caribbean Literature in Health Sciences (LILACS) and Spanish
Bibliographic Index in Science Health (IBCS), totaling 258 articles. The inclusion criteria were
applied: complete texts and those from the last 10 years, and incomplete and unavailable texts were
excluded. As the analysis is descriptive, predictive and explanatory, the data used were quantitative
and qualitative. After applying the inclusion and exclusion criteria and reading the articles in full, 11
articles were used for the research. From this, it was identified that oral hypoglycemic drugs have
benefits when used during gestational diabetes, such as; ease of storage and administration. Also,
there was little variation in the risks for the newborn when compared to insulin therapy, however,
research and studies are still needed to confirm the side effects for the pregnant woman and the baby.

KEYWORDS: High-risk pregnancy; Gestational Diabetes ; Hypoglycemics; Treatment

1. INTRODUCAO
O diabetes mellitus (DM) é definido como uma deficiéncia metabdlica identificado pela

hiperglicemia, seja pela incapacidade do pancreas em produzir o horménio insulina tornando-a uma
condicdo autoimune, seja pela resisténcia a insulina, muito associada a maus habitos alimentares
(MINISTERIO DA SAUDE, 2017). Nesse sentido, é observado o aumento da diabetes em nivel
global, sendo o Brasil o quarto pais com as maiores taxas de DM na populacdo adulta, cerca de 14
milhdes de pessoas entre 20 a 79 anos de idade (FEBRASGO, 2019).

O diabetes mellitus gestacional (DMG) é uma condi¢do que de acordo com o manual de

gestacéo de alto risco, é caracterizado como uma intolerancia a carboidratos de gravidade variavel,



por isso, deve ser acompanhada e controlada desde a primeira consulta do pré natal e reavaliada a
cada trimestre (BRASIL, 2022). FEBRASGO (2019), afirma que isso ocorre devido a reducdo da
atividade pancredtica, resultando na baixa liberacdo de insulina ou na resisténcia periférica ao
hormonio.

Como consequéncia, os riscos da diabetes gestacional séo classificados em curto, médio e
longo prazo. Para a gestante pode ocorrer o0 aborto espontaneo, caso o diagndstico ocorra no inicio e
ao longo da gestacdo, pode aumentar o indice de hipertensao e infec¢éo do trato urinario (ITU), o que
pode ocasionar em uma cesarea e um parto prematuro. Para o feto pode resultar em macrossomia,
hipoxemia, ictericia, hipoglicemia, disturbios respiratdrios, sobrepeso e até a propria diabetes ao
longo da vida dessa crianca (BRASIL, 2022)

A vista disso, ha inimeros tratamentos disponiveis para a diabetes mellitus gestacional, o
ideal e de primeira escolha é a reeducacdo alimentar e a préatica de atividades fisicas, caso 0s valores
glicémicos ndo retornem aos valores ideais, pode ser necessario iniciar a insulinoterapia. Contudo, a
terapia com insulina em altas doses pode nédo reduzir os niveis glicémicos, tornando necessario entrar
com hipoglicemiantes orais e, consequentemente, ter uma atencdo redobrada a essa gestante
(FRANCA et al., 2017; EINSTEIN, 2022).

Assim, h&d 5 grupos de antidiabéticos orais: glibenclamida, metformina, meglitinida,
tiazolidinonas e acarbose; esses hipoglicemiantes orais estdo disponiveis para o tratamento da
diabetes e seu uso é comprovadamente eficaz, porém, no tratamento da diabetes gestacional ha poucas
evidéncias sobre efeitos e reacdes (SILVA, et al., 2009). Em vista disso, o0 presente trabalho tem o
objetivo de analisar e unir as evidéncias disponiveis sobre beneficios, reacdes adversas e
contraindicac@es da terapia com hipoglicemiantes orais no diabetes gestacional, abrindo campo para

novas pesquisas e estudos sobre o0 assunto.

2. MATERIAIS E METODOS

A pesquisa trata-se de uma Revisédo Integrativa da Literatura, do tipo descritiva, cujo objetivo
é identificar as principais informacdes de cunho cientifico sobre o assunto abordado. Para que o
processo metodologico fosse realizado, foi necessario seguir o protocolo de Praticas Baseadas em
Evidéncias (PBE), o qual preconiza detectar os melhores métodos de tratamento e diagnosticos, além
de influenciar positivamente para o reconhecimento de caracteristicas definidoras acerca de uma
patologia (SANTOS et al., 2007).

Para elaboracdo da pergunta condutora do estudo foi empregada a estratégia PICO, no qual o
“P” refere-se a populacdo (gestantes diagnosticadas com diabetes mellitus gestacional), “I” ao

fendmeno de interesse (uso do hipoglicemiante oral) e o CO esté interligado ao contexto (impactos



no recém-nascido), como resultado foi obtida a seguinte pergunta: O que as evidéncias cientificas
apontam sobre os beneficios, reacdes adversas e contraindicacdes em paciente com diabetes mellitus

gestacional em uso de terapia hipoglicemiante?

Para atender o objetivo do estudo foi realizada uma pesquisa utilizando a base de dados:
Medical Literature Analysis and Retrieval System Online (MEDLINE), Literatura Latino-Americana
e do Caribe em Ciéncias da Satde (LILACS) e indice Bibliogréfico Espafiol en Ciencias de la Salud
(IBCS), por meio do cruzamento dos Descritores em Ciéncias da Saude (Decs): “gestacao de alto

risco”; “diabetes”;

AND.

99, ¢

gestacional” hipoglicemiantes”; “tratamento”, utilizando o operador booleano

A pesquisa ocorreu em Julho de 2023, onde foram encontrados um total de 258 artigos.
Como critérios de inclusdo adotaram-se artigos dos ultimos 10 anos,no entanto artigos focados nos
grupos especificos de antidiabéticos foram escassos, adotando-se 0s que estivessem disponiveis
independentemente do ano, texto completo e que atendesse o problema da pesquisa: excluiram-se
textos incompletos e ndo disponiveis. A pesquisa foi finalizada com um total de 11 artigos. Para esse
estudo foi utilizado dados quantitativos e qualitativos e a analise do tipo descritiva, preditiva e

explicativa.

3. RESULTADOS
Para facilitar a compreensdo e explanacdo dos documentos utilizados para embasar a

pesquisa, foi realizada uma tabela expondo os artigos e objetivos da pesquisa de cada trabalho.

Ano Titulo Autores Objetivo da pesquisa
2009 [ Hipoglicemiantes orais na | Jean Carl Silva, Mostrar 0s riscos e
gestacdo:  metformina  versus | Carina Paula | beneficios do uso da
glibenclamida. Pacheco, metformina e
Juliana Bizatto, glibenclamida
Anna Maria Bertini. | durante a gestacao.
2017 |[Qualidade da dieta e fatores | Franca, Ana Karla da | Avaliar a qualidade
relacionados ao desenvolvimento | Silva; Italiano | da dieta de gestantes
de Diabetes mellitus gestacional | Peixoto, Manuella; | de alto risco,
em gestantes de alto risco Correia de Macédo, | inclusive com
de um hospital publico do | Erika Michelle; Diabetes mellitus
Nordeste brasileiro. Couto Santos, Eduila | gestacional, e a
Maria; Fernandes | presenca de fatores
Dourado, Keila; | relacionados ao
Mota dos Santos, | desenvolvimento da
Claudia; César de | patologia.




Aradjo, Edvania;

Carlos de Souza,
Weslley.

2014 | Revisdo da metformina e gliburida | Dana G. Carroll e | Avaliar a eficacia e
no tratamento do diabetes | Kristi W. Kelley. seguranca de agentes
gestacional. orais para 0

tratamento do
diabetes gestacional.

2014 | Efeito do diabetes gestacional nos | Arturo Jiménez Cruz | Analisar 0S
indicadores de adiposidade nos | ,Armando Ortega | resultados de estudos
primeiros 18 anos: uma revisao | Cisneros e | de coorte
sistematica. Montserrat  Bacardi | prospectivos e

Gascon. retrospectivos  que
avaliam o efeito do
diabetes gestacional
sobre indicadores de
adiposidade em
criangas até 18 anos.

2021 Tratamento com insulina, | M.  Pilar Bahillo- | Identificar indice de
necessidades de insulina e | Curieses para, | complicagdes
resultados perinatais em um coorte | Vanesa Matias del [ materno-fetais em
de mulheres gravidas com diabetes | Pozo, Cristina | gestante que fazem o
tipo 1. Alvarez Colomo, [ uso de infusdo de

Gonzalo Diaz-Soto. | insulina subcutanea.

2019 Implicacdo do tratamento do | Soralla Civantos | Avaliar os efeitos do
diabetes gestacional no ganho de | Modino, Maria | tratamento da
peso materno e baixo peso [ Durdan Martinez , | diabetes gestacional
neonatal: um grande estudo | Beatriz Flandez | sobre o ganho de
retrospectivo de corte. Gonzalez, Nieves | peso materno e peso

Martell Claros, | neonatal.

Cristina  Ferndndez

Pérez, Cristina Navea

Aguilera, Maria

Merino Viveros,

Guadalupe Guijarro

de Armas, Isabel

Pavon de Paz, Susana

Monereo Megias,

Belén Vega Pifiero.

2018 Diabetes mellitus gestacional: | Maria Augusta | Avaliar o impacto do
controle glicémico durante a | Guillen-Sacoto, controle glicémico do
gravidez e sua relagdo com os|, Beatriz Barquie, | diabetes mellitus
resultados neonatais em gestagdes | Natalia Hillman, | gestacional (DMG)
gemelares e unicas Maria Angeles | sobre o peso neonatal

Burgos, Lucrecia | e as complicagdes de




Herranz. origem  metabolica
em gestacoes
gemelares e Unicas.

2019 Eficacia de analogos de insulina | Leyna Leite Santos , | Determinar a
em comparagdo com insulinas | Jamilly Leite Santos | sequéncia das
humanas em mulheres gravidas | ,Luciano Timbd | intuitivas da insulina
com diabetes mellitus: revisdo | Barbosa, Ivan do | comparadas as
sistematica e meta-analise Nascimento da Silva | insulinas humanas no

,Célio Fernando de | tratamento de

Sousa-Rodrigues, gestantes com

Fabiano Timbo | diabetes por meio de

Barbosa uma reviséo
sistemética com
metanalise.

2015 Disfuncgéo placentaria em | Yadava B. Jeve, | Discutir a disfungédo
mulheres obesas e estratégias de | ,Justin  C. Konje | placentaria na
vigilancia pré-natal. ,Anjum Doshani. obesidade e sua

implicacdo clinica na
gravidez.

2011 Diabetes gestacional: um | Leticia Schwerz | Descrever 0
algoritmo de tratamento | Weinert; Sandra | tratamento
multidisciplinar Pinho Silveiro; Maria | atualmente

Lacia Oppermann; | disponivel para o

Cristiano  Caetano | manejo otimizado da

Salazar; Barbara | hiperglicemia na

Marina  Simionato; | gestacdo e sugerir um

Aline Siebeneichler; | algoritmo de

Angela Jacob | tratamento

Reichelt. multidisciplinar.

2011 Insulina Revisitada: Seguranga no | Helen Hurst. Discutir os riscos de
Ambiente de Maternidade. procedimentos com

insulina em ambiente
obstétrico e o papel
do enfermeiro.

(Fontes: https://bvsalud.org/ e http://ibecs.isciii.es)

4. DISCUSSAO

ApoOs a leitura, andlise e interpretacdo dos artigos selecionados para este capitulo de livro,
decidiu-se por elaborar 3 categorias de discussdo, para que possa permitir uma melhor compreenséo
do trabalho, séo eles: 4.1 - Fisiopatologia associada a DMG, 4.2- Hipoglicemiantes orais mais usados
na gestante e 4.3 - Complicacfes para o bebé.

4.1 Fisiopatologia associada a DMG

O diabetes mellitus gestacional (DMG) é caracterizado por um estado de resisténcia

insulinica, devido a alguns hormdnios produzidos pela placenta ou aumentados pela gravidez, tais



como: cortisol, prolactina e lactogénio placentario que diminuem a agdo da insulina e de seus
receptores. Como consequéncia, 0 pancreas nao realiza sua funcdo adequadamente e assim, ndo
consegue aumentar a producéo de insulina, ocasionando na hiperglicemia materna, bem como a fetal,
o0 que dificulta o aporte de nutrientes para o bebé (Ministério da Saude, 2022).

Tem como fatores de risco a obesidade/ sobrepeso, idade materna superior a 25 anos, histéria
familiar, antecedentes pessoais de alteracbes no sangue, hipertensdo arterial, gemelaridade,
tabagismo, dislipidemia e sedentarismo. (Ministério da Saude, 2022).

Além disso, conforme o estudo transversal de Franca e Silva (2017), expGe mais um fator de
risco paraa DMG que é a alimentacdo pobre em nutrientes essenciais ndo s para o feto, mas também
para a gestante. Cerca de 52% das mulheres gravidas ndo levam uma rotina de refei¢cGes saudaveis,
isto esta atrelado as mudancas alimentares atuais, acompanhando as novas tendéncias que sao
alimentos feitos de maneira rapida, porém nédo saudaveis. Outro dado importante deste estudo € que
muitas vezes essas maes ndo se alimentam como deveriam, devido ao custo elevado dos alimentos,
Ou seja, quanto menor a renda que elas possuem, menor 0 acesso a comidas variadas.

Desta forma , € necessario o rastreamento da DMG nas consultas de pré-natal e avaliar desde o
comeco da gravidez os valores de glicemia, bem como a alimentacdo dessa gestante. Para o
diagndstico, os valores da glicemia em jejum devem estar entre 92 a 125 mg/dl e para pacientes com
glicemia menor de 92 mg/dl no primeiro trimestre, realizar o teste oral de tolerancia a glicose (TOTG)
entre a 24 e 28 semanas de gestacdo (MINISTERIO DE SAUDE, 2022)

4.2 Medidas nado farmacoldgicas e farmacoldgicas

De acordo com Sociedade Brasileira de Diabetes (SBD), o tratamento inicial do diabetes
mellitus gestacional deve estar associado a reeducacdo alimentar, em que a gestante deve dar
preferéncia a carboidratos com baixo teor glicémico. Ressalta-se também que a préatica de exercicio
fisico traz resultados benéficos e enquadra-se como medida ndo farmacoldgica, sendo preconizado
que se em duas semanas o nivel de glicose circulante ndo reduzir a gestante sera indicada para o0 uso
de farmacos.

Com a falha na obtencéo do controle metabolico e glicémico pela dieta e atividade fisica, a
gestante pode ser indicada a usar insulinoterapia ou hipoglicemiantes orais. Pela SBD o tratamento
mais adequado pela seguranca e eficacia € o uso de insulina, entretanto, a dose e tipo da insulina varia
de acordo com o padréo glicémico da paciente, a exemplo, gestante com hiperglicemia de jejum, em

que o preconizado € insulina humana recombinante (NPH). Todavia as pacientes em

sobrepeso/obesidade necessitam de doses mais altas, em usuarias cujo nivel de glicemia em jejum e
ap0s uma ou duas horas da refeicdo permanecem alto, observa-se que € indispensavel um tratamento

mais intenso, isto é, com mais dosagens de insulina (WEINERT et al., 2011). Entretanto, apesar de



ter comprovacdo da sua eficacia, a insulinoterapia é considerada um investimento de alto custo
financeiro, alem de exigir habilidades motoras adequadas no que se refere ao manuseio, refrigeraco
e armazenamento (SILVA et al., 2009).

No que tange ao uso de antidiabéticos orais durante a gestagdo, tem-se a metformina droga
da classe biguanida, considerada um tratamento seguro, pois ndo traz consigo efeitos nocivos ou
prejudiciais a saude. Quanto ao perfil das gestantes para uso dessa medicacdo, sugere-se que as
pacientes tenham de 18 a 45 anos, com IG entre 20 e 33 semanas (WEINERT et al., 2011; SILVA et
al., 2009).

Outro hipoglicemiante oral € a glibenclamida que esté inserida na classe dos sulfonilureias, a
qual age estimulando a secre¢do de insulina pelas células pancreéticas, entretanto, sua utilizacdo
normalmente € restrita ao segundo trimestre do periodo gestacional. Quanto a eficacia do farmaco,
obteve-se diminui¢do em falhas associadas ao tratamento e menor incidéncia de cirurgia cesariana
eletiva. No entanto, apenas gestantes com idade gestacional entre 11 e 33 semanas, em gestacao Unica
e com glicemia de jejum menor de 140 mg/dL podem utilizar a medicacdo (WEINERT et al., 2011).

A acarbose é um inibidor da alfa-glucosidase, consequentemente atua reduzindo a absorcao
de amido e carboidratos (SILVA et al., 2009). Porém, normalmente seu uso € restrito devido a uma
série de riscos materno-fetais, como: parto prematuro, desconforto intestinal e distdrbio metabdlico
(WEINERT et al., 2011; SILVA et al., 2009).

4.3 Efeitos decorrentes do tratamento de diabetes gestacional para o bebé

O diabetes mellitus gestacional traz consequéncias ndo s6 para a mae, como também, para
o feto, visto que, o estudo de Bahillo-Curieses et al (2021), com 39 gestantes diagnosticadas com
DM1 pré-gestacional em uso de infusdo de insulina subcuténea e seus recém-nascidos, demonstra
que o parto cesaria, bebés com macrossomia fetal, hipoglicemia neonatal e sindrome respiratoria
neonatal, sdo as complicagcdes com maior frequéncia.

O DMG ¢ capaz de trazer repercussdes a longo prazo ao RN, uma vez que a pesquisa de
Cruz, Cisneros e Gascon, realizada por meio de analise de 11 estudos, confirma a relacao de diabetes
gestacional com a obesidade no decorrer da vida em criancas de 5 até 18 anos. Como também, o
estudo de Modino et al (2019), com 1765 gestantes ressalta a relacdo indireta entre o maior ganho de
peso materno e 0 baixo peso neonatal; mesmo introduzindo a dieta como tratamento para essas
gestantes, 20% delas necessitam de terapia com insulina.

Isso torna a relacdo direta do menor IMC materno com alto percentual de bebés PIG, como

o0 inverso, mulheres com ou sem diabetes, porém, com IMC alto levam a um percentual maior de
macrossomia fetal, contudo, é verdade que em mulheres com DMG esse indice € maior. Logo, 0

DMG resulta na necessidade de dieta pré-concepcdo e durante a gestacdo ,como também,



frequentemente necessita ter o apoio da insulinoterapia, essa que pode gerar aumento de peso materno
e infantil, de maneira inadequada.

Portanto, ha estudos referentes ao uso de hipoglicemiantes orais como alternativa para o
tratamento da DMG, como os estudos analisados por Langer et al (2009) no uso da glibenclamida
oral durante o tratamento da diabetes gestacional, identificou maior controle dos indices glicémicos,
ainda que, contribua para hiperglicemia de jejum e maior sensibilidade nos tecidos periféricos,
constatou-se, auséncia de bebe GIG ou com macrossomia. Bem como, os estudos de Elliot et al e
Koren, observa que a transferéncia da glibenclamida por via placentaria e minima, sendo irrelevante
para causar danos ao feto e observou que nenhum recém nascido apresentou hipoglicemia severa e
menos de 10% desses RN necessitam de infuséo de glicose.

Tal como, a metformina e uma outra alternativa, porém os estudos sobre essa droga sao
escassos, ainda sim ha estudos que comprovam que a metformina ultrapassa a barreira placentéria,
porém, ndo foi observado efeitos teratogénicos, no entanto os estudos comparativos entre insulina e
metformina, ndo observam diferencas discrepantes nos resultados de controle glicémico, apesar disso,
nos estudos de caso-controle analisado nota-se aumento na ocorréncia de pré eclampsia e mortalidade
perinatal (Dana G. Carroll 2014).

5. CONCLUSAO OU CONSIDERACOES FINAIS

Com a utilizacao dos critérios de examinacao, é notdrio que os métodos nao farmacol6gicos como
por exemplo: atividade fisica e alimentacdo saudavel, sdo essenciais e eficazes para melhora dos
niveis glicémicos da gestante. Todavia, caso ndo haja melhora dos resultados glicémicos, a
insulinoterapia torna-se uma alternativa para controle da glicemia em gravidas que ndo alcancaram
niveis glicémicos favoraveis.

No entanto, mesmo com a existéncia de evidéncias sobre os hipoglicemiantes orais relatando
sobre a utilizacdo, vale salientar que estudos maiores devem ser realizados. Uma vez que estes
hipoglicemiantes possuem contraindicacdes, como o antidiabético do grupo acariose que nao é
indicado para gestantes, pois eleva o risco de parto prematuro, entre outras situacdes que podem ser
prejudiciais ao bindmio.

Destarte, € imprescindivel que mais estudos possam ser realizados com essa tematica, com mais
informagdes se atravessam a barreira placentaria, seus riscos e beneficios do uso. Sendo um destes, a
metformina que possui evidéncias mais escassas, uma vez que é indicada como alternativa em

gestantes que ndo conseguem controlar seus niveis glicémicos somente com insulinoterapia devido

as dificuldades de aplicacdo, podendo levantar discussdes significativas sobre o tema, justificando

assim, o uso de artigos sobre a acdo dos antidiabéticos em gestante de anos anteriores ao corte



temporal utilizado na pesquisa, expondo a necessidade de mais pesquisas sobre esses medicamentos

e sua acdo nesse grupo especifico.
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