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RESUMO: O Diabetes Mellitus Gestacional (DMG) é uma condicdo que afeta significativa-
mente a saide materno-fetal, estando associado a uma série de complicag6es metabdli-
cas, cardiacas e neuroldgicas para o feto. Com a crescente prevaléncia do DMG, compre-
ender seus impactos sobre o desenvolvimento fetal e as possiveis estratégias de mitiga-
¢ao tornou-se uma prioridade para a pratica clinica e a pesquisa. Nesse contexto, a pre-
sente mini revisdao integrativa tem como objetivo analisar as principais consequéncias do
DMG ndo controlado sobre o feto, além de discutir intervencdes que possam minimizar
esses efeitos e as perspectivas de altera¢6es metabdlicas a longo prazo. A metodologia
empregada foi uma mini revisdo integrativa de literatura, com base em artigos seleciona-
dos da base de dados PubMed, utilizando os descritores “Feto”, “Diabetes Mellitus”,
“Gravidas” e “Desenvolvimento Fetal”, com operadores booleanos AND e NOT. Dos 185
artigos encontrados, 5 foram selecionados com base em critérios de inclusdo e relevancia
para o tema. Os resultados evidenciam que o DMG, quando ndo tratado de forma ade-
quada, pode gerar complicacbes como macrossomia, cardiomiopatia e alteracoes meta-
bdlicas e neuroldgicas nos fetos. O controle glicémico baseado na circunferéncia abdomi-
nal fetal pode reduzir significativamente a macrossomia e a necessidade de insulina. E im-
portante manter o controle da glicemia e lipidios, principalmente no terceiro trimestre.
Ocorre alterac¢des cardiacas relevantes em neonatos de maes com DMG. Mesmo com tra-
tamento dietético, ndo houve melhora significativa nas respostas cerebrais fetais. Adicio-
nalmente, a discussdo aborda o papel de adipocinas como Pref-1 e Spexin, que estdo as-
sociadas aresisténcia a insulina e regulacdo metabdlica. Alteracdes epigenéticas induzidas
pela hiperglicemia materna também foram observadas, influenciando a programagao me-
tabdlica fetal. Por fim, a revisao conclui que, embora o controle glicémico reduza riscos
imediatos, os efeitos de longo prazo no metabolismo e desenvolvimento neurolégico dos
fetos ainda requerem mais estudos aprofundados.
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INTRODUCAO

A placenta produz horménios diabetogénicos, como o lactogénio placentdrio humano, o estro-

geno, a progesterona e o cortisol, que reduzem a sensibilidade das células maternas a insulina, isso €
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fisiolégico, mas em algumas mulheres, esse processo ultrapassa a capacidade de compensacdo pancrea-
tica, levando a hiperglicemia. Isso pode trazer diversas consequéncias para o bebé e um dos principais
problemas é a macrossomia fetal, que é o crescimento fetal excessivo, causado pela hiperglicemia ma-
terna, que estimula maior liberacdo de insulina fetal (que tem acdo anabolizante)"»34>
Esses bebés, nessa condicao, tém maior risco de complicacdes durante o parto, como traumas
obstétricos, hipoglicemia neonatal, pois continuam produzindo altas quantidades de insulina e outras al-
teracdes metabdlicas, cardiacas e possivel retardo na resposta cerebral. Observa-se também que a expo-
sicao fetal a hiperglicemia intrauterina a longo prazo contribui para um maior risco de desenvolvimento
de obesidade, resisténcia a insulina, expressdo de genes imprintados e sindromes metabdlicas">#567
Nesse sentido, o objetivo deste estudo é analisar a relacdo entre mulheres portadoras de
Diabetes Mellitus e o crescimento e desenvolvimento dos fetos. Assim, serd contemplado como essa do-

enca pode interferir na gesta¢dao caso nao haja tratamento adequado.
METODOLOGIA

A presente mini revisdao integrativa de literatura buscou responder a questao norteadora: Como a
Diabetes Mellitus, em grévidas, influencia no desenvolvimento do feto? Os artigos foram buscados na
base de dados da PubMed - sistema de pesquisa bibliogréfica (PubMed) utilizando os descritores: Feto,
Diabetes Mellitus, Gravidas e Desenvolvimento Fetal, utilizando entre eles o booleano AND. Utilizou ainda
o booleano NOT seguido do descritor “revisao de literatura”. Foram encontrados 185 artigos gerais entre
1997 e 2025. Os critérios de inclusdo utilizados foram artigos publicados nos ultimos 5 anos, gratuitos. Os
artigos de exclusdo foram, artigos de revisao, e que ndo respondiam diretamente a questdo norteadora.
Dos 17 artigos, foram escolhidos 7 baseando-se na leitura do titulo e resumo. Posteriormente, foram ex-
cluidos 2 artigos que nao relacionavam diretamente com o desenvolvimento fetal, restando, assim, 5 ar-

tigos que foram incluidos na revisdo.

RESULTADOS

Nesta mini revisdo integrativa, serd descrita uma analise dos resultados apresentados pelos cinco
artigos selecionados, além de apresentar um panorama geral por meio do Quadro 1

No que diz respeito ao crescimento fetal, dois estudos demonstraram que a hiperglicemia materna
estd fortemente associada a macrossomia. O ensaio clinico randomizado de Ferndandez-Lépez et al. de-
monstrou que a adogao de metas glicémicas individualizadas, baseadas na circunferéncia abdominal fetal,
reduziu significativamente a taxa de macrossomia (quase 60%), necessidade de insulina (48%) e casos de
hipoglicemia neonatal (76%), sem aumento de riscos perinatais. De modo complementar, Jing et al.
(2023), em um estudo de corte retrospectivo com 782 gestantes, observaram que a glicemia de jejum no

terceiro trimestre foi o principal preditor de peso fetal elevado, reforcando a necessidade de atencao
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intensiva ao controle glicémico nesse periodo. Por outro lado, niveis de ferritina e lipidios ndo demons-
traram impacto significativo sobre o peso ao nascer™.

Além disso, os estudos feitos por Jing et al. e Kolska; Agier; Koztowska. também se assemelham, porque
utilizam biomarcadores maternos e fetais que avaliam mecanismos metabdlicos intrauterinos e sua in-
fluéncia futura no bebé no entanto, no estudo de Jing et al. apresentam um coorte longitudinal retros-
pectivo e tem um enfoque em lipidios e ferritina e o estudo de Kolska; Agier; Koztowska. apresentam um
estudo caso-controle que tem um enfoque na adipocina Pref-1. Estudos mostram patologias cardiacas
em bebés com maes portadoras de diabetes*>.

Quanto a fungdo cardiaca, Bogo et al.3, demonstraram que individuos recém-nascidos de proge-
nitoras diabéticas possuem tendéncias a desenvolver problemas cardiacos. Em sua analise ecocardiogra-
fia 6% dos bebés no periodo pds-natal apresentaram uma cardiomiopatia hipertréfica, enquanto 54% exi-
biram indice alterado na atividade ventricular direita e quanto ao ventriculo esquerdo, foram identificadas
alteracbes em 60% dos neonatos. A melhora desses parametros no periodo pds-natal sugere certa rever-
sibilidade das alteracbes, embora evidencie a necessidade de vigilancia cardiovascular precoce.

No tocante a fun¢do neuroldgica fetal, o estudo caso-controle de Schleger et al.* avaliou a ativi-
dade cerebral de fetos de maes com DMG submetidas a intervencao dietética intensiva. Apesar do con-
trole glicémico adequado, os fetos mantiveram respostas cerebrais mais lentas no periodo pés-prandial
em comparacao aos de gestantes normoglicémicas, o que pode indicar que o impacto do DMG sobre o
neurodesenvolvimento fetal ndo é completamente revertido com interven¢des tardias.

De forma geral, os achados reunidos nesta revisdo reforcam que apesar das diferentes metodo-
logias e objetivos, os estudos convergem ao destacar a importancia do controle glicémico rigoroso e pre-
coce para minimizar riscos materno-fetais. Visando ndo apenas otimizar os desfechos perinatais, mas tam-

bém previnir alterac6es metabdlicas e epigenéticas duradouras no feto.

Quadro 1: Artigos incluidos na andlise da mini revisdo de literatura, separados por autor/ano,

desenho do estudo, objetivo, conclusao.

AU- DESENHO OBJETIVOS CONCLUSAO
TOR/ANO DE
ESTUDO
BOGO et | Estudo Analisar, por meio de dados | O artigo observou umareducao da

al. (2020)3. | observacio- | Doppler-Ecocardiogréficos, a | taxa de hipertrofia miocardica e al-
nal  pros- | funcdo cardiaca e as altera- | teracbes nos parametros da fun-
pectivo, cOes estruturais dos filhos de | cdo cardiaca nos periodos fetal e
descritivo | maes diabéticas nos periodos | neonatal

pré e pos-natal
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Fer-
nandez-
Ldpez et al
(2022)".

ensaio cli-
nico rando-
mizado

Comparar o tratamento con-
vencional do diabetes gestaci-
onal com abordagem baseada
na circunferéncia abdominal
fetal em 260 gestantes, avali-
ando a necessidade de insu-
lina, incidéncia de hipoglice-
mia neonatal e seguranca do
método.

O tratamento do DMG baseado na
circunferéncia abdominal fetal por
ultrassom mostrou-se seguro para
mae e feto. Embora ndo tenha me-
Ihorado os desfechos para LGA e
SGA, reduziu a macrossomia em
quase 60%, a necessidade de insu-
lina em 48% e a hipoglicemia neo-
natal em 76%, sem impactar outros
desfechos perinatais ou aumentar
anecessidade de ultrassonografias
e consultas médicas.

Jing Ji et
al.

(2023)%

Estudo de
Corte
longitudinal
retrospe-
tivo

O estudo analisou a relacao
entre ferritina, perfil lipidico e
glicose plasmatica em jejum
(FPG) durante a gravidez em
782 gestantes com DMG, ava-
liando o impacto no peso ao
nascer.

A conclusdo do estudo destaca a
importancia do controle glicémico,
especialmente no terceiro trimes-
tre, para reduzir complica¢bes as-
sociadas ao peso elevado ao nas-
cer em mulheres com DMG e as
possiveis complica¢bes para o re-
cém-nascido.

Franziska
Schleger

(2021)4.

Estudo caso
controle

Investigar a influéncia do
tratamento de diabetes melli-
tus gestacional no metabo-
lismo materna atividade cere-
bral dos fetos.

N3o conseguimos mostrar que as
respostas cerebrais fetais foram
mais rapidas apds 4 semanas de
aconselhamento dietético inten-
sivo e monitoramento de glicose
no sangue materno em fetos de
mades com DMG. Na verdade, nao
houve nenhuma mudanga antes e
depois da intervencao no prolon-
gamento pods-prandial da laténcia
nos fetos de maes com GDM

Kolska;
Agier;
Koztowska
(2024)5.

Estudo caso
controle

Entender o papel das adipoci-
nas na GDM para desvendar a
complexa interagao entre gra-
videz, altera¢ées hormonais e
metabolismo da glicose. Por
meio da avaliacao da Pref-1
que esta intimamente relacio-
nada a insulina, no sangue do
corddo umbilical de mdes com
GDM.

O artigo conclui que a investigacao
da concentracdao de Pref-1 fetal
precisa de mais estudos devido a li-
mitacdes, como 0 pequeno grupo
de controle, a falta de considera-
cao doIMCmaterno e adificuldade
de generalizacao. Apesar disso, o
estudo trouxe contribuicées valio-
sas para a saude materno fetal,
abrindo caminho para futuras in-
tervencgdes.

DISCUSSAO
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A andlise dos 5 artigos selecionados nesta minirevisao integrativa confirmam que o Diabetes Mel-
litus Gestacional é um fator de risco significativo para diversas altera¢6es no desenvolvimento fetal, com
consequéncias que vao desde disturbios de crescimento até programacao metabdlica de longo prazo. A
diversidade de desenhos metodoldgicos — incluindo ensaios clinicos, estudos de coorte e casos-controle
— permite uma visao mais ampla, embora também imponha limita¢cdes quanto a comparacao direta dos

dados.

O estudo de Ferndndez-Ldpez et al. fornece evidéncia robusta de que estratégias de controle gli-
cémico individualizado, baseadas na circunferéncia abdominal fetal, podem ser mais eficazes na preven-
¢do de macrossomia e hipoglicemia neonatal do que os protocolos convencionais. Esse achado destaca a
importancia da personalizagao no manejo do DMG, especialmente em cendrios com recursos para moni-
toramento ultrassonografico adequado. Em contrapartida, Ji et al. reafirmam a necessidade do controle
glicémico intensivo, com atencao especial aos lipidios e marcadores inflamatdrios, como ferritina, no ter-
ceiro trimestre, indicando uma abordagem integrada ao controle metabdlico. Complementando ambos
os estudos, Bayraktar et al. também reforca a necessidade de se acompanhar a glicemia materna, haja
vista que o DMG pode intervir no comprimento fetal e durante o nascimento. Nesse sentido, Bayraktar
aponta que um feto grande para a idade gestacional (GIG) pode ter causas relacionadas tanto a obesidade
materna quanto a DMG "%,

A persisténcia de atrasos na resposta encefdlica fetal, mesmo apds intervencao dietética, como
observado por Schleger et al. sugere que a exposicao precoce a hiperglicemia pode ocasionar alteracdes
permanentes no neurodesenvolvimento fetal. Este achado reforca a urgéncia do diagndstico e trata-
mento do DMG ainda nas fases iniciais da gestacao, talvez até em mulheres com fatores de risco prévios,
como histdrico de SOP ou obesidade 4.

O impacto metabdlico do DMG também é notdvel, conforme demonstrado pelas alteracdes nos
perfis de adipocinas relatadas por Bogo et al., Ji et al. e Kolska; Agier; Koztowska. Embora cada estudo
foque em adipocinas distintas — como leptina, Pref-1 e spexina—todos convergem ao mostrar que essas
moléculas estdo envolvidas na regulacdo da sensibilidade a insulina, crescimento fetal e formacao de te-
cido adiposo. Consoante a isso, Musa et al. também descreve uma reducao da expressdao de RNAm da
leptina, contudo, relaciona esse efeito mais a obesidade do que ao DMG. Diferentemente dos demais,
Musa et al. foca em aspectos como: diminuicdo dos niveis do Fator de Necrose Tumoral (TNFa) na circu-
lagdo utero-placentdria e a redugdo da porcentagem do espago in em mulheres com GDM. As alteragdes
nessas proteinas sugerem nao apenas um impacto agudo, mas também a possibilidade de uma “repro-
gramacao” metabdlica fetal, que pode influenciar a sadde do individuo na infancia e vida adulta >*>”.

As evidéncias epigenéticas reforcam essa hipdtese. A hipermetilagdo do gene Pref-1, como rela-
tado por Fernandez-Lépez et al. sugere que o ambiente intrauterino hiperglicémico pode reconfigurar a
expressao génica de forma duradoura. Essa regulacao epigenética, especialmente de genes imprintados,
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estd associada a predisposicao a obesidade, resisténcia a insulina e distdrbios do crescimento. Ainda que
os dados sejam promissores, a heterogeneidade das amostras, o nimero limitado de participantes e a
auséncia de padronizagao nos marcadores epigenéticos analisados representam limitacdes que devem
ser superadas em estudos futuros .

Por fim, a relacdo entre SOP e DMG, mediada pela adipocina spexina, amplia o entendimento so-
bre os fatores predisponentes ao DMG e aponta para a necessidade de um rastreio metabdlico precoce
em mulheres com disturbios enddcrinos prévios a gestagdo. Essa conexdo reforga a importancia de uma
abordagem preventiva, continua e multidisciplinar na assisténcia pré-natal.

Assim, os dados analisados apontam que, embora o controle glicémico adequado seja essencial
para reduzir complica¢des imediatas, ele pode nao ser suficiente para evitar impactos a longo prazo no
desenvolvimento neuroldégico e metabdlico fetal. Estratégias que integrem o rastreio precoce, o manejo
personalizado e o monitoramento pds-natal sdo fundamentais para mitigar os efeitos duradouros do

DMCG.

CONCLUSAO

Conclui-se, desse modo, que a Diabetes Mellitus Gestacional representa um fator de risco impor-
tante para o desenvolvimento fetal, estando associada a complicagdes como alteragdes metabdlicas, car-
diacas e neuroldgicas. Os artigos analisados demonstraram que o controle glicémico adequado e eficaz
durante a gestacao, € essencial para minimizar tais riscos. Ademais, fatores moleculares como a alteracao
de adipocinas e modifica¢bes epigenéticas sugerem consequéncias metabdlicas a longo prazo, ou seja,
para além do nascimento, evidenciando a necessidade de um acompanhamento pré-natal meticuloso e
de estratégias preventivas voltadas a saide materno-fetal, como também em outros casos, um manejo

precoce e continuo da doenga.
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