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Resumo

Introducao: A diabetes gestacional (DG) é o disturbio metabdlico mais comum
durante a gravidez. Os dados mais recentes de Portugal apontam que 8,8% das gravidas
desenvolveram DG em 2018 e a sua incidéncia parece ter vindo a crescer em resposta
ao aumento da obesidade, inatividade fisica e idade materna nas altimas décadas. A
DG é o resultado da disfuncao patologica das células B num ambiente de resisténcia
cronica a insulina, caracteristico da gravida. A amamentacao materna traz vantagens
quer para a mulher quer para o recém-nascido, no entanto ainda nao é clara a
influéncia da DG neste processo, nem os seus beneficios especificos na prevencdo da
diabetes mellitus tipo 2 (DM2).

Objetivo: Conhecer a evidéncia cientifica atual relativamente a influéncia da DG na
amamentacao e a influéncia da amamentacao no risco futuro de DM2 em mulheres
com DG prévia.

Metodologia: Realizou-se uma revisao da literatura cientifica nas bases de dados
PubMed e o Google Scholar e utilizaram-se as seguintes palavras-chave: “diabetes”,
“gestational diabetes”, “gestational diabetes mellitus”, “type 2 diabetes”,
“breastfeed”,” breast milk” e “lactation”.

Resultados: Constatou-se em varios artigos que as mulheres com DG apresentaram
menor taxa de amamentacao exclusiva e que a duracdo de amamentacao foi inferior a
de maes saudaveis. Um dos motivos reportados € o atraso na lactogénese II, que se
caracteriza como a sensacdo de “ingurgitamento mamario” referida pela mulher, que
ocorre mais de 72h ap6s o parto e que dificulta o inicio da amamentacao. A DG mal
controlada também ¢é responsavel por complicacoes perinatais e pelo aumento da
necessidade de cuidados especiais para o recém-nascido, o que contribui para o
afastamento materno-infantil e consequentemente para a introducao precoce do leite
de formula que tem implicacoes na adesdo a amamentacao. As mulheres com DG
parecem ter ainda um risco 10 vezes superior de desenvolver DM2 no futuro. Foram
reportados efeitos benéficos da amamentacdo na diminuicao deste risco, possivelmente
por permitir preservar a integridade funcional das células B durante mais tempo.
Assim, apesar da clara necessidade e importancia da amamentacao nestas mulheres,
sao também estas as que experienciam mais dificuldades a sua iniciacdo e manutencao
quando comparado com mulheres saudaveis.

Conclusao e perspetivas futuras: Concluiu-se que existe evidéncia cientifica
robusta que permite afirmar que a amamentacao materna reduz o risco de DM2 ao

longo da vida da mulher, e que a DG, especialmente se mal controlada, influencia
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negativamente a amamentacao materna. Como tal, € importante apostar no diagnostico
precoce e no adequado controlo da glicemia da gravida com DG, pois ira provavelmente
potenciar uma maior adesdo e duracio da amamentacio materna. E importante ainda
promover a literacia das gravidas quanto aos beneficios da amamentacao para as
proprias, além dos ja conhecidos para a crianca e sensibilizar os profissionais de satde
para um acompanhamento mais individualizado e para o incentivo da amamentacao

materna, em especial nesta populacao.

Palavras-chave

Diabetes; diabetes gestacional; diabetes mellitus tipo 2; amamentacao; aleitamento

materno
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Abstract

Introduction: Gestational diabetes (GD) is the most common metabolic disorder
during pregnancy. The most recent data from Portugal show that 8.8% of pregnant
women developed GD in 2018 and its incidence seems to have been growing in
response to the rise in obesity, physical inactivity, and maternal age in recent decades.
GD is the result of pathological dysfunction of 3 cells in an environment of chronic
insulin resistance, characteristic of pregnant women. Breastfeeding brings advantages
to both woman and the newborn, however the influence of GD in this process is not yet
clear, nor its specific benefits in the prevention of type 2 diabetes mellitus (DM2).
Objective: The main objective of the present investigation was to find out the current
scientific evidence regarding the influence of GD on breastfeeding and the influence of
breastfeeding on the future risk of DM2 in women with previous GD.

Methods: A review of the scientific literature was conducted in PubMed and Google
Scholar databases and the following keywords were used: "diabetes", "gestational
diabetes", "gestational diabetes mellitus", "type 2 diabetes", "breastfeed”, “breast milk”
and “lactation”. Priority was given to the most recent articles written in English,
Portuguese, Spanish and French.

Results: It was found in several articles that women with GD had a lower rate of
exclusive breastfeeding, and that the duration of breastfeeding was shorter than healthy
mothers. One of the reasons reported is the delay in lactogenesis II, which is defined as
the sensation of “breast engorgement” reported by the woman, which occurs more than
72 hours after delivery and makes it difficult to start breastfeeding. Poorly controlled
GD is also responsible for perinatal complications and the increased need for special
care for the newborn, which contributes to maternal and child distancing and,
consequently, to the early introduction of formula milk, which has implications for
breastfeeding adherence. Women with GD appear to have a 10-fold increased risk of
developing DM2 in the future. Beneficial effects of breastfeeding have been reported to
reduce this risk, possibly because it allows to preserve the functional integrity of (3 cells
for a longer time. Thus, despite the clear need and importance of breastfeeding in these
women, they are also the ones who experience more difficulties in its initiation and
maintenance when compared to healthy women.

Conclusion and future perspectives: This study allowed us to conclude that there
is robust scientific evidence that supports the allegation that breastfeeding reduces the
risk of DM2 throughout a woman's life, and that GD, especially if poorly controlled,

negatively influences breastfeeding. As such, it is important to focus on early diagnosis

ix
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and adequate glycemic control of pregnant women with GD, as it will likely enhance
greater adherence and duration of breastfeeding. It is also important to promote the
literacy of pregnant women regarding the benefits of breastfeeding for them, in
addition to those already known for the child, and to raise awareness of health
professionals to adopt a individualized follow-up and to encourage breastfeeding,

especially in this population.

Keywords

Diabetes, gestational diabetes; type 2 diabetes mellitus; breastfeeding
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1. Introducao

A prevaléncia de diabetes mellitus tem vindo a aumentar, sendo que neste
momento afeta mais de 463 milhoes de pessoas, o que corresponde a 9,3% da
populacdo mundial. No ltimo estudo do Observatério Nacional da Diabetes (OND)

em Portugal, em 2018, esta patologia atingia 13,6% da populagao. (1)

A diabetes gestacional (DG) é um subtipo de intolerancia aos hidratos de
carbono diagnosticada ou detetada pela primeira vez no decurso da gravidez e é o
distirbio metabolico mais comum nesta fase da vida da mulher. Os dados mais
recentes de Portugal apontam que em 2018, 8,8% das gravidas desenvolveram DG, e a
sua incidéncia crescente correlaciona-se com o aumento da obesidade, inatividade

fisica e idade materna nas tltimas décadas. (1)

Atendendo ao impacto da DG no prognostico da gravidez, na morbilidade
perinatal e no desenvolvimento de doencgas croénicas no futuro, e ainda o seu elevado
custo econémico, tem sido dada especial atencdo ao aumento da prevaléncia desta

complicacao comum da gravidez. (1)

A glicemia materna assume um papel central nas consequéncias da doenca. Se
esta estiver controlada, o risco de complicacoes para o recém-nascido (RN) diminui
significativamente. No entanto, um mau controlo, levaria a hiperglicemia materna que
é responsavel por importantes efeitos para o RN: macrossomia, traumatismo durante o
parto, hipoglicemia e hiperbilirubinémia. Estudos referem ainda uma associa¢ao entre
a DG e um risco aumentado de obesidade e de perturbacoes do metabolismo da glicose

durante a infancia e a vida adulta dos descendentes. (2,3)

As consequéncias da doenca para o RN sdao mais conhecidas, no entanto, a DG
tem também efeitos nocivos para a saude das mulheres, nomeadamente o risco
aumentado de desenvolver diabetes mellitus tipo 2 (DM2) nos anos posteriores a
gravidez. Ainda assim, a maioria das mulheres com esta patologia geralmente

normaliza a glicemia no poés-parto. (1,4)

Nas mulheres com DG, o aleitamento materno tem sido recomendado como
pratica benéfica no pods-parto, pois contribui para a prevencdo e atraso do
desenvolvimento de DM2. Porém, a DG esta frequentemente associada a um atraso na

lactogénese nestas mulheres, o que consequentemente causa uma menor taxa de
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aleitamento materno predominante durante o internamento hospitalar em comparacao

as mulheres sem DG. (5,6)

Os beneficios da amamentacdo sao amplamente conhecidos e a sua pratica
oferece vantagens tanto para a mulher como para a crianca, no entanto a maior parte
da literatura salienta apenas os beneficios do leite materno para a crianca, sendo os
beneficios da amamentacdo na saide materna negligenciados. (7) A prova disso é um
estudo desenvolvido por Azevedo et al que revelou que 69,8% das mulheres

desconhecia estas mesmas vantagens. (8)

Tendo em conta a crescente prevaléncia da DG e o pouco interesse que a
amamentacao tem motivado na investigacao sobre a prevencao da Diabetes, afigura-se
oportuno aprofundar o assunto, no sentido de tirar conclusées para a melhoria da

prética clinica.

Assim, pretende-se conhecer a estreita relacdao entre a DG e a amamentacao. Os
efeitos desta patologia e o seu impacto na amamentacao, e como a amamentacao pode
ser benéfica nao sb para a saide imediata e futura do RN mas também para a saude da

mulher, nomeadamente na diminuicao do risco de desenvolver diabetes no futuro.

1.1 Diabetes Gestacional

7

O termo “diabetes gestacional” é atribuido ao autor Carrington em 1957. A DG
define-se, segundo o mais recente consenso portugués sobre a DG, como um subtipo de
intolerancia aos hidratos de carbono diagnosticado ou detetado pela primeira vez no
decurso da gravidez. A hiperglicemia é consequéncia da deficiéncia insulinica. Essa
deficiéncia pode ser decorrente da producdo pancreatica reduzida, de inadequada
liberacao e/ou da resisténcia periférica a insulina.(9)

Em 2013, a Organizacio Mundial de Satde (OMS) diferenciou o termo
“Diabetes Gestacional” de “Diabetes Mellitus na Gravidez”, por apresentar valores
glicémicos intermédios entre os niveis considerados normais na gravidez e os que
excedem os limites diagnoésticos para a populacao nao gravida. Esta subdivisao da
relevincia a um subtipo menos frequente, mas mais grave, a Diabetes Mellitus na
Gravidez que, apesar de ser igualmente diagnosticada na gravidez em curso, pode

refletir a existéncia de uma diabetes nao diagnosticada antes desta. (9)
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1.1.1 Epidemiologia

A prevaléncia de DG é muito variavel em todo o mundo, estimada entre 1% e
>30%. Estes valores dispares devem-se a falta de uniformidade quanto ao rastreio e aos
critérios de diagnostico e ao facto de a definicao de DG ter vindo a sofrer alteracoes ao
longo do tempo. (10) Um artigo analisou a prevaléncia de DG entre 2005 e 2015 em
varios paises usando os mesmos critérios, concluindo que o Médio Oriente e o Norte de
Africa apresentavam a maior prevaléncia de DG sendo em média de 15,2%, e a Europa,
com 6,1% de média, tinha a menor prevaléncia. A prevaléncia média em varias areas
geograficas do mundo pode ser consultada na figura 1. (11)

Em Portugal, segundo o OND, a prevaléncia estimada de diabetes, em 2018, na
populacdo entre 20-79 anos foi de 13,6%, sendo que apenas 56% destes estavam
diagnosticados. J4 a prevaléncia de DG tem vindo a aumentar, sendo de 3,9% em 2009
(ainda usando o método de rastreio antigo) e de 8,8% da populagdo parturiente do
Servigo Nacional de Saude (SNS), em 2018. Além disso é de salientar o incremento

desta prevaléncia para 17,7% em mulheres com mais de 40 anos, no ano de 2018. (1)

Eurcpa
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- ga;'sal"!:ali ) s J 10.3 (4.5-20.3)
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£ . " ‘/ d
Mﬁﬁfﬁ:‘j{l{: € Africa subsariana
15.2 (8.8-20.0) 10.8 (8.5-13.1)

Figura 1 —Prevaléncia média global de DG em 2005-2018. Adaptado de (11).

1.1.2 Fisiopatologia

Alteracoes normais na gravidez

Para atingir os niveis de energia adequados para o feto e para a mulher, a
producao basal de glicose aumenta em 30% nas gravidas saudaveis, até ao final da
gestacao. No entanto a concentracao de glicose vai diminuindo ao longo da gravidez,
devido ao aumento do volume plasmaético logo no inicio da gestacdo e ao maior
consumo de glicose no final da gestacdo. Numa gravida saudavel h4 uma diminuicao
em 50% da sensibilidade a insulina, no entanto existe um aumento compensatorio da
secrecao dessa hormona pelas células  pancreaticas, que ficam hipertrofiadas. Esta

insulinorresisténcia tem como objetivo aumentar a glicose que chega ao feto. (11,12)
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A placenta, 6rgao formado durante a gravidez que permite a comunicacao
materno-fetal, além das fungdes nutritivas, protetoras e imunoldgicas, produz
hormonas comprovadamente implicadas no processo de resisténcia a insulina,
nomeadamente a progesterona, que faz aumentar a producao e libertacao de insulina
pelo pancreas, o cortisol, que aumenta a resisténcia das células e a producao hepatica
de glucose e a hormona lactogénica placentaria (HLP) que faz aumentar a libertacao de
acidos gordos e lipidos e, portanto, estd aumentada quando a glucose esta baixa o que
causa um aumento da producao de insulina pelo pancreas. (13)

A insulina tem um papel fulcral na regulacao dos niveis de glucose no sangue,
sendo responsavel por estimular estas moléculas a entrar nas células. A sua acao é
mediada pelo seu recetor que se encontra na membrana plasmatica. Quando o recetor
se liga a insulina, uma cascata de reagOes ocorre e este fica ativo. Dentro da célula
alguns elementos sao fosforilados pelo recetor ativado, nomeadamente o substrato do
recetor da insulina 1 (IRS-1), sendo posteriormente ativadas outras vias que culminam
com a translocacao do transportador de glucose 4 (GLUT4) para a membrana. O
recetor GLUT4 é responsavel pela entrada de glicose nas células e é mais abundante

nas células musculares esqueléticas. (14,15)

Alteracgées da diabetes gestacional

A DG ¢ o resultado da disfungdo das células B num ambiente de resisténcia
cronica a insulina durante a gravidez.

A disfuncao das células P parece resultar da exposicao prolongada e excessiva a
producao de insulina em resposta a hiperglicemia, no entanto, o0 mecanismo exato é
complexo e variavel. Os defeitos podem ocorrer em véarias etapas do processo, contudo,
a maioria relaciona-se com o canal de potassio (Kenqi) e com a glucocinase. A
disfuncao impede a adequada compensacao face ao aumento de resisténcia a insulina
tipico numa gravidez normal, o que resulta em hiperglicemia. E assim comeca um ciclo
vicioso de hiperglicemia, insulinorresisténcia e disfuncdo de células [}, com

consequéncias graves para a mulher e para o feto quando nao tratado. (15)
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Figura 2- Patofisiologia da DG. Adaptado de (11)

A resisténcia a insulina ocorre quando as células deixam de responder
adequadamente & insulina, devido a uma falha na cascata de sinalizacdo, que faz com
que o transportador GLUT4 nao migre para a membrana das células. Assim sendo, o
uptake de glucose fica reduzido em aproximadamente 54% nas mulheres com DG
quando comparadas com uma gravidez normal. Muitos fatores influenciam esta cascata
nomeadamente as citocinas pré-inflamatorias e a adiponectina (15).

Alguns estudos indicam ainda que nas gravidas com DG, a quantidade de
substrato IRS-1 esta diminuida em 30-50% nas células miusculo-esqueléticas, o que
resulta numa absorcao menor de glicose pelas células. (14)

A insulina nao atravessa a membrana placentaria, mas a glucose atravessa por
difusao facilitada através do transportador de glucose 1 (GLUT1), que funciona
independentemente da insulina, ao contrario do GLUT4. O aumento dos niveis de
GLUT1 na DG e a sua distribuicdo maioritaria na membrana basal da placenta podem
levar a um aumento da transferéncia de glucose da circulacio materna para a
circulacao fetal. (16)

Além do referido, outros 6rgaos contribuem para a patofisiologia da DG, tal

como pode ser consultado na figura 3.
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Figura 3 — Orgaos envolvidos na patofisiologia da DG. Adaptado de (15)
1.1.3 Diagnostico

A identificagcdo correta das mulheres gravidas com DG tem uma importancia
critica, pois um tratamento precoce apropriado permite reduzir as complicacoes
gestacionais.

Até 2010, os critérios mais utilizados para do diagnostico de DG eram os
apresentados pela OMS e pela American Diabetes Association (ADA). Contudo, os
resultados do estudo Hyperglycemia and Adverse Pregnancy Outcomes (HAPO),
publicado em 2008 resultaram em novas recomendacoes para o diagnostico de DG pelo
International Association of Diabetes and Pregnancy Study Group (IADPSG), que
propos a adocao dos valores de glicemia em jejum, adotados atualmente em Portugal e
na maioria dos paises. No entanto, a utilizacdo destes critérios ndo retine o consenso
mundial. (15,17)

Apb6s a publicagdo do consenso do IADPSG, alguns desafios tornaram-se
evidentes, sendo o principal deles o aumento significativo do nimero de mulheres que
passaram a ser classificadas como portadoras de DG. Na propria coorte do estudo
HAPO, a prevaléncia de DG passou a ser de 17,8% (3).

Segundo a Norma 007/2011 da Direcao Geral de Saude (DGS) “Diagnostico e
Conduta na Diabetes Gestacional”, o diagnéstico da diabetes durante a gravidez tem
um impacto significativo em varios aspetos da saide materno-infantil e na satde futura
da mulher, nomeadamente na reducao da morbilidade materna e da morbimortalidade
perinatal, na identificacio de mulheres com risco acrescido de diabetes e na

programacao fetal intrauterina. (18)
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Em Portugal o diagnéstico e detecdo de anomalias da glicemia ocorre em duas
fases:

1. Na primeira consulta de vigilancia pré-natal, onde deve ser requisitada a
glicémia plasmatica em jejum. O diagnostico de diabetes gestacional é feito caso se
obtenham valores de glicémia entre 92 mg/dl e 126 mg/dl. Neste caso nao sera
necessaria a realizacdo de uma Prova Tolerancia a Glicose Oral (PTGO). Caso se
obtenham valores normais de glicémia (<92mg/dl) deve fazer-se uma PTGO com

sobrecarga de 75 g de glicose entre as 24-28 semanas. (18)

Tabela 1 - Valores de glicemia de referéncia para definir diabetes gestacional e diabetes

na gravidez. (18)

Glicémia plasmatica em jejum

< 92 mg/dl (5,1 mmol/L) Normal

> 92 mg/dl (5,1 mmol/L) e < 126 mg/dl (7 mmol/L)  Diabetes Gestacional

> 126 mg/dl (7 mmol/L)
>200 mg/dl (11,1 mmol/L) ocasional Diabetes Mellitus na gravidez
HbA1c > 6,5% (diabetes prévia)

2. Entre as 24-28 semanas de gestacao deve ser pedida uma PTGO com 75g de
glicose. Deve ser realizada em todas as gravidas, exceto naquelas ja diagnosticadas com
DG ou diabetes mellitus prévia. Nesta anélise, 75 g de glicose sao diluidas em 300 ml de
agua com determinacoes da glicemia as 0, 1 e 2 horas. A prova deve ser feita de manha,
ap6s um jejum de pelo menos 8 horas, mas nao superior a 14, precedida nos 3 dias
anteriores de uma atividade fisica regular e de uma dieta nao restritiva contendo uma
quantidade de hidratos de carbono de pelo menos 150 g diarios. Durante a prova a
gravida deve manter-se em repouso. A alteracao de um dos valores faz o diagnostico de
DG. (17,18)

Tabela 2- Valores de glicemia de referéncia na PTGO para diagnostico de DG. (18)

Hora Glicémia plasmatica
0] > 92 mg/dl (5,1 mmol/L)
1 > 180 mg/dl (10,0 mmol/L)
2 > 153 mg/dl (8,5 mmol/L)

Na figura seguinte apresenta-se um resumo do procedimento adequado.




Amamentacao e Diabetes na Gravidez

®
? H 12 consulta

Glicemia plasmatica em jejum ﬂ[

/@ 1O

<92 mg/dl =92 mg/dl e < 126 mg/dl — Diabetes Gestacional
\C =126 mg/dl ou > 200 mg/dl — Diabetes mellitus prévia

PTGO com 75g /\
(3 determinagbes)

\( d/ Referenmar para Hospital

24-28 semanas

N3o repete mais 1 ou mais valores alterados:
=92 mg/dl—
=180 mg/dl -1h
= 153 mg/dl -2h

Figura 4 — Esquema representativo do procedimento a adotar relativamente ao

rastreio de DG na gravida.

Quando é feito o diagnoéstico de DG ou provéavel diabetes prévia seja no primeiro
trimestre ou as 24-28 semanas de gestacdo, a gravida deve ser referenciada a uma
consulta hospitalar de Medicina Materno-Fetal para a Diabetes, e esta ndo deve
demorar mais de 8 dias ap6s a referenciacao para ser efetivada. (18)

A norma da DGS refere ainda que mulheres diagnosticadas com DG devem
realizar uma PTGO com 75g de glicose 6-8 semanas apés o parto de modo a fazer uma
reclassificacao da doenca. Refere que devem ser feitas duas determinacGes, uma as oh e

outra as 2h. A classificacao é feita de acordo com os valores da tabela 3. (18)

Tabela 3 — Valores de glicemia de referéncia para a PTGO de reclassificacao de DG. (18)

Classificacao Jejum 2 horas apos

Normal <110 mg/dl (6,1 mmol/L) E < 140 mg/dl (7,8 mmol/L)

Anomalia da Glicemia de > 110 mg/dl (6,1 mmol/L)
< 140 mg/dl (7,8 mmol/L)

Jejum (AGJ) e < 126 mg/dl (7 mmol/L)

Tolerancia Diminuida a >140 mg/dl (7,8 mmol/L) e
) < 126 mg/dl (7 mmol/L) E

Glicose (TDG) < 200 mg/dl (11,1 mmol/L)

Diabetes Mellitus > 126 mg/dl (7 mmol/L) OU | =200 mg/dl (11,1 mmol/L
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Mesmo com glicémia normal, segundo a referida norma, mulheres que tiveram

DG devem fazer posteriormente determinacées da glicémia plasmatica em jejum

anualmente, pois tém risco aumentado de desenvolver diabetes mellitus, e devem ainda

ser alertadas para a importancia da consulta pré-concecional antes da proxima
gravidez, dado que a probabilidade de recorréncia é entre 30-50%. (18)

A nivel global, nenhum protocolo ou critérios de diagnoéstico tiveram aceitagao

generalizada, o que torna dificil a comparacdo internacional relativamente a

prevaléncia.

1.1.4 Fatores de Risco

A DM2 tem vindo a diagnosticar-se cada vez mais, consequéncia da alteracao
global para um estilo de vida ocidental com excessos alimentares e sedentarismo. Estes
comportamentos contribuem também para o aumento dramaético na incidéncia de DG.
No entanto, a prevaléncia é muito variavel em todo o mundo e estas diferencas estao
relacionadas nao s6 com o método diagnostico, mas também com as diferentes
distribuicOes étnicas, com associacOes genéticas e familiares, assim como com fatores
de risco subjacentes a doenca. (19,20)

Alguns estudos epidemiologicos identificaram fatores de risco relevantes para a
doenca como a idade materna avancada, sendo que acima dos 40 anos ha um risco 2
vezes maior de DG em comparacdo com mulheres com menos de 30 anos. (21)

A obesidade e excesso de peso (indice de massa corporal (IMC)> 25 kg m?2)
prévios a gravidez e o aumento excessivo de peso durante a gravidez, sdo os fatores de
risco mais significativos para o desenvolvimento de DG. (22)

A historia prévia de DG e histéria familiar de DM2 também sao fatores de risco
bem conhecidos. Alguns autores apontam a paridade, gravidez multipla, gravidez
prévia de RN macrossémico, fatores psicossociais como a depressao durante a gravidez,
e o tabagismo também foram indicados como fatores de risco significativos. (11)

Assim, as mulheres de baixo risco para desenvolvimento de DG nao pertencem a
um grupo étnico de elevada prevaléncia, ndo possuem parentes em primeiro grau com
diabetes mellitus, tém idade inferior a 25 anos, IMC normal antes da gestacdo, peso
normal ao nascimento, nao tém histéria de complicacoes obstétricas e intolerancia a

glicose.(20)
1.1.5 Complicacoes

A hiperglicemia esta associada a varios efeitos adversos na gravidez tanto a curto

como a longo prazo para a mae e para o feto e RN. (2,11,23)
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Apesar destes efeitos estarem diretamente relacionados com o controlo
glicémico durante a gravidez, alguns estudos indicam que mesmo com a glicemia
controlada, a frequéncia de complicacOes perinatais é maior na populacio com DG.
(24)

O estudo HAPO teve grande relevancia nesta area pois permitiu perceber a
histéria natural da DG nao tratada. Algumas das suas conclusoes vao ser apresentadas

de seguida. (3)

Complicacoes para o feto e RN

Sabe-se que o risco de malformacgoes congénitas estd aumentado na presenca de
diabetes mellitus prévia a gravidez, no entanto, ainda é controverso se ha também um
risco aumentado na DG. Uma meta-andlise concluiu que o risco é discretamente
superior ao do grupo controlo, no entanto bastante inferior ao risco de malformacoes
congénitas em RN de maes com diabetes prévia a gravidez. (25)

Os recém-nascidos de maes com gravidez complicada por DG tém um risco
aumentado de macrossomia, ou seja, peso a nascenca superior a 4000g, 0 que
consequentemente pode levar a multiplas complica¢cdes como a distocia de ombro,
lesio do plexo braquial ou paralisia de Erb-Duchenne, quando comparado com
gravidas com fetos de tamanho normal. Estas complicacoes propiciam o aumento da
admissao em unidade de cuidados intensivos neonatais. (3,26)

Alguns autores propdem que a macrossomia é efeito direto da hiperglicemia
materna que promove no feto um estado de hiperinsulinismo. Além disso, a
hiperinsulinemia é ainda responsavel por alteracbes na sintese de surfactante
pulmonar o que predispoe ao SDR, uma condicdo ameacadora de vida no periodo
neonatal que pode conduzir & morbilidade do feto e a sua admissao em unidade de
cuidados intensivos neonatais. H4 ainda um maior risco de hipoglicémia neonatal que
se deve a cessacao subita do aporte de glicose pela mae ao feto no parto e a manutencao
do hiperinsulinismo, como tal, os RN de maes com DG tém de fazer medicao da
glicemia apos o parto. H4 ainda risco de hiperbilirubinémia. (24)

A longo prazo, os filhos de maes com DG tém maior risco de desenvolver
obesidade e diabetes, tal como veio a demonstrar o estudo HAPO, apesar de a

obesidade materna também ser um fator relevante para a obesidade do filho. (11)
(27,28)

Complicacoes para a mulher

As mulheres com DG estdao também sujeitas a maior risco de complicacoes

perinatais, nomeadamente cardiovasculares, como a hipertensao gestacional e a pré-
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eclampsia. Outras complicacoes possiveis sao o parto pré-termo e polihidramnios.
(11,20,29)

Gorgal et al. reportou ainda que a DG é um fator de risco para cesariana nao
eletiva, tendo as mulheres com esta patologia um risco aumentado de 52% de ter um
parto por cesariana quando comparado com mulheres sem DG. (30)

Mas a DG nio estd apenas associada a efeitos adversos a curto prazo como os
referidos previamente. Esta também provado que aumenta o risco de doenca materna a
longo prazo, sendo responsavel por um risco de recorréncia de DG numa futura
gestacdo, que varia entre 30-84%. O preditor mais consistente de futura recorréncia
parece ser a etnicidade/raca nao-branca. (31)

A DG pode ainda aumentar o risco de sindrome metabdlico na mulher, que se
caracteriza por obesidade central, hipertensao, insulinorresisténcia e dislipidémia.(32)

Alguns artigos referem que pode haver um aumento do risco de malignidade,
problemas oftalmolégicos e doenca renal. (33)

Muitos estudos reportam ainda que mulheres com antecedentes de DG exibem
um risco aumentado de desenvolvimento de DM2 apds a gestacdo. No entanto, a
magnitude do risco estimado € variavel entre eles, em grande parte devido as diferentes
metodologias utilizadas nos estudos. Uma revisdo sistematica recente concluiu que
pacientes com DG tém um risco 10 vezes maior de desenvolver DM2 quando

comparado com mulheres normoglicémicas. (34)

1.1.6 Tratamento

Estudos recentes demonstraram que mulheres com DG nao tratada tinham
taxas superiores de morbimortalidade materna e fetal. A evidéncia também é clara ao
constatar que o tratamento adequado da DG pode reduzir estas complicacoes. A
primeira intervencao recomendada é a alteragao do estilo de vida, com aconselhamento
dietético e pratica de exercicio fisico juntamente com a monitorizacdo frequente da
glicemia. Se estas medidas forem insuficientes deve instituir-se terapia farmacoldgica,
sendo a terapéutica de primeira linha a insulina subcutanea, pois nao atravessa a
placenta e nao ¢é nociva para o feto. No entanto, a insulina é de dificil administracao,
exige um grau elevado de educacao do utente para ser segura e ha risco elevado de
causar hipoglicemias. (2,35) Como tal tem sido estudado o uso de antiglicemiantes
orais em gravidas pois parece ser mais vantajoso em termos de conforto para o utente.
Segundo o ultimo Consenso da Diabetes Gestacional, até a data parece nao haver
diferenca na evolucdo da gravidez e complica¢es neonatais, nem foram demonstrados

efeitos teratogénicos com o uso de metformina apesar de esta atravessar a placenta.(9)
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Um ensaio clinico randomizado concluiu que o tratamento da DG e controlo da
glicémia com recurso a aconselhamento dietético, monitorizacao de glucose e terapia
com insulina reduz de 4% para 1% o risco de complicacoes perinatais sérias (morte,
distocia ombro, paralisia do nervo) e aumenta a qualidade de vida da mulher. (36)

O foco da prevencao precisa de ser a pré-concec¢ao ou o inicio da gestacao para
que se atinja a esperada reducdo tanto na prevaléncia como nas complicacoes da
mesma.

Varios autores estao a estudar a influéncia de probioticos e da suplementacao
com inositol, com resultados promissores, no entanto ainda com algumas limitacoes
nos estudos. (35)

A amamentacdo também tem um papel relevante na normalizacdo da glicemia

em maes com historia de DG, como vai ser debatido mais a frente. (37)

1.2 Amamentacao

1.2.1 Definicao

De forma a promover os beneficios da amamentacdo a OMS recomenda que
todos os recém-nascidos sejam amamentados na primeira hora apds o nascimento e
depois exclusivamente durante os primeiros 6 meses de vida.

A “amamentacao exclusiva” é aquela que implica amamentar sem dar qualquer
tipo alimento ou liquido, com a exce¢do de vitaminas, suplementos minerais ou
farmacos. A “amamentacdo predominante” é quando os RN recebem leite materno
como fonte maioritaria da sua nutricao, mas também pode haver introducao de como

agua ou leite de formula. (38)

1.2.2 Epidemiologia

Segundo a OMS, entre 2010-2018, em 57 paises de baixo e médio rendimento,
apenas 51,9% dos recém-nascidos foram amamentados na primeira hora de vida e
apenas 45,7% dos RN foram amamentados exclusivamente até aos 6 meses de idade. A
Europa apresentou resultados de amamentacao exclusiva até aos 6 meses de 43,7%,
tendo pior performance relativamente a paises de renda média-baixa. Como tal, a OMS
tracou o objetivo de atingir 50% de amamentacdo materna exclusiva até ao ano de
2025. (39)

Segundo dados de 2018 do Centro de Controlo e Prevencao de Doencas (CDC)
para os Estados Unidos da América (EUA), 56,7% dos RN sdo amamentadas aos 6
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meses, no entanto apenas 25,8% sao amamentadas em exclusivo até esta idade e 46,3%
até aos 3 meses. Ou seja, nos EUA apenas 1 em cada 4 criancas é amamentada em
exclusivo como é recomendado pela OMS. O objetivo dos EUA para 2030 é atingir os
42,4%. (40)

Em Portugal , segundo os tultimos dados dos inquéritos nacionais de saide, a
prevaléncia de aleitamento materno exclusivo aos 6 meses foi de 32,3%, em 2014,
sendo de evidenciar uma tendéncia crescente.(41)

Um estudo num hospital portugués, concluiu que a prevaléncia do aleitamento
materno exclusivo diminuiu desde a alta da maternidade de 80,5% para 59,7% (no
segundo més), sendo de destacar a relacao negativa do nascimento por cesariana na

prevaléncia do aleitamento materno exclusivo a alta da maternidade. (42)

1.2.3 Fisiologia da lactogénese

A lactacao é o processo de secrecao do leite, e ocorre quando o leite é removido
da mama com regularidade. No entanto, este processo é complexo devido a influéncia
de varios fatores externos e internos ao ambiente materno. Os fatores internos
relacionam-se com a sua saude fisica, mental, experiéncias passadas, imagem corporal,
intencao de amamentar, entre outros. O seu ambiente externo compreende os fatores
socioeconémicos, o estado civil, a familia, o RN e o suporte hospitalar. Mas um dos
fatores mais relevantes é a qualidade e quantidade de interacdo materno-infantil
durante o periodo pos-parto. Todos estes fatores contribuem para a experiéncia da
amamentacao. (43)

A lactacao baseia-se num processo de aumento do consumo de glicose e lipidos
(lipdlise) para a producgdo de leite pela glandula mamaria e pelo aumento da taxa
metabolica basal materna e mobilizacao dos depositos de gordura, sem utilizagao direta
de insulina. (43)

Existem 5 estadios no desenvolvimento da glandula mamaria feminina:
embriogénese, puberdade, gravidez, lactacao e involucao. Nos dois primeiros estadios,
da-se o crescimento glandular, mas o desenvolvimento completo e a maturacdo do
epitélio glandular dependem das hormonas da gravidez. Durante a gravidez e até ao
parto, as glandulas comecam a desenvolver algumas secrecoes devido a elevada
concentracdo de progesterona. As alteracdes que ocorrem na gravidez até que ocorra a
lactacao chamamos lactogénese. Esta ocorre em duas fases: lactogénese I e I1. (43)

A lactogénese I que ocorre ainda durante a gravidez e coincide com a iniciacao
da capacidade secretora de pequenas quantidades de colostro pelas glandulas

mamarias. (43)
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A lactogénese II tem inicio apOs o parto e da inicio a secrecao copiosa de leite.
Nesta ultima fase ha alteracoes significativas em varios constituintes do leite materno,
designados biomarcadores da lactacdo e dé-se a transicdo do colostro para o leite
maduro, sendo uma etapa critica do ciclo de lactacao. (43)

O colostro é constituido por uma elevada concentracio de proteinas,
imunoglobulinas, s6dio e cloreto e por baixa concentracao de lactose, potassio, glicose e
citrato. No leite maduro estas concentracgoes invertem-se. (43)

Apbés o parto, hd um declinio rapido do estrogénio (responsavel pelo
desenvolvimento dos ductos e deposicao de gordura), seguido da diminuicao gradual
da progesterona (responsavel pelo desenvolvimento dos alvéolos e diferenciacao das
células secretoras), ficando suspenso o efeito inibidor da lactacdo promovido pela
placenta durante a gravidez. O parto e a lactogénese II estdo ligados pois ambos se
relacionam com a queda dos estrogénios e da progesterona produzidos pela placenta. E
importante que a iniciacdo da sintese de leite esteja sincronizada com o parto para
permitir a transicao da nutrigdo continua a partir do corddo umbilical para a nutricao
intermitente através dos seios maternos. Cerca de 30 a 40 horas ap6s o parto tem entao
inicio a secrecao de leite (lactogénese II), referido como uma sensacdao de
“ingurgitamento mamario”, com um pico, a “subida de leite”, por volta das 70 horas.
Esta funcdo enddcrina é diretamente dependente da interacdo hormonal e
independente da estimulacao mamaria. (43—45)

A prolactina produzida pela adeno-hipéfise e presente em niveis elevados pode
entdo atuar junto dos recetores mamarios e desencadear a producdo de leite. No
entanto, o leite armazenado nao flui espontaneamente e depende de uma outra
hormona que assegure um reflexo neurogénico de excrecao. A oxitocina, produzida pela
neuro-hip6fise em resposta a impulsos sensoriais aferentes provenientes da
estimulacao sensitiva do mamilo pela succao do RN, é a responsavel pela contracao das
células mioepiteliais localizadas nos alvéolos e ductos que resultam na expulsao do leite
da glandula. O esvaziamento e a consequente diminui¢do da pressdo intra-alveolar
contribuem para que o reflexo neuro-enddcrino desencadeie nova atividade secretora.
(44,45)

Diz-se que ha um atraso na lactogénese tipo II quando esta “subida do leite”
ocorre mais de 72h ap6s o parto. Ha falha na lactogénese em duas situacoes:
incapacidade primaria para produzir volume adequado de leite ou secundaria a uma
condicio como resultado de gestdo incorreta da amamentacdo ou problemas

relacionados com a satde do RN. (6)
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O principal papel da insulina parece estar relacionado com a regulacao da
flutuacdo de nutrientes para a glandula mamaria, tornando os nutrientes mais
disponiveis para sintese do leite, em vez de estarem armazenados. (44,45)

A manutencao da secrecdo lactea é, por sua vez, uma funcao autocrina. Esta esta
diretamente relacionada com a frequéncia da sua remocao, pressao intra-mamaria,
fatores bioativos no leite que interagem com as membranas ou a combinacao destes
fatores. Este processo também depende fatores psicolégicos e emocionais, dado que o
cérebro materno, como a amigdala e nicleo estriado, entre outros, sofrem alteracoes
morfologicas e secretoras durante a lactacdo. Estudos referem que a prolactina e a
oxitocina também podem ser produzidas nesta area e que estdo implicadas no
comportamento materno. Além disso, a libertacdo destas hormonas responde nao
apenas a succao mamilar, mas também ao contacto fisico préoximo que ocorre durante a

amamentacao. (44,45)

1.2.4 Importancia do Aleitamento Materno

Efeitos no RN e na crianga

O leite materno providencia nutrientes criticos e compostos bioativos
importantes para o crescimento e desenvolvimento da imunidade durante a infancia.
Existe evidéncia da importancia das bactérias probidticas do leite materno
(microbioma do leite) e da sua influéncia na saude infantil e no desenvolvimento da
microbiota intestinal do RN. (46)

Numa meta-anélise, Smith et al concluiu que a mortalidade de criangas que
foram amamentadas pela primeira vez mais de 24h apds o parto era duas vezes
superior quando comparado com criancas que foram amamentadas na primeira hora
de vida. Estas conclusoes tém forte implicagdoes na priorizacdo de intervencoes que
aumentem a sobrevivéncia do RN, dado que a sua exposicdo ao colostro materno,
acelera a maturacio intestinal, modela o microbioma e promove a resisténcia e a
recuperacao dos epitélios em caso de infecao. (47,48)

Estudos referem que a curto prazo, a amamentacao superior a 13 meses, reduz o
risco de gastroenterite na infiancia e o nimero de hospitalizacées, quando comparado
com criancas alimentadas com leite de formula. Ha ainda estudos que referem que
criancas que foram amamentadas em exclusivo durante pelo menos 4 meses, tém
metade do risco de desenvolver episddios de otite média aguda relativamente as nao

amamentadas. (49)
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Alguns autores referem associacdo entre a amamentacdo e a uma melhor
performance em testes de inteligéncia. E que criancas amamentadas por mais de 6
meses tém QI mais elevado, aumentado em 3 a 5 pontos, sendo esta relacao dose
dependente. No entanto ha que salientar os inimeros fatores sociais confundentes que
influenciam o desenvolvimento cognitivo.(50,51)

Quanto a protecao contra alergias, esta ainda nao € clara. (52) A amamentacao é
ainda associada a alguns efeitos a longo prazo como a reducao do excesso de peso e
obesidade. (50,51) E referido que criancas privadas do leite materno tém um risco
acrescido de diabetes mellitus tipo 1 (DM1) e DM2 o que sugere uma relacio entre
ambos. (51) No entanto, é pouco ético fazer ensaios randomizados com criancas
amamentadas e outras alimentadas com leite de férmula de modo a comprovar a
associacao. Reforcando esta ideia, outros estudos demonstraram que a amamentacao
por periodos inferiores a 3 meses foi associada a um risco 1,5 vezes maior de
desenvolver DM1, em comparac¢ao com uma amamentacao mais prolongada. (53) Pettit
et al. mostrou ainda que a amamentacdo nos primeiros 2 meses de vida estaria
associada com uma probabilidade 59% menor de desenvolver DM2 no futuro, quando

comparado com alimentacao com leite de formula. (54)

Efeitos na mulher

A curto prazo, a amamentacao produz alguns efeitos benéficos na mulher, como
a amenorreia lactacional, pois a progesterona e o estrogénio estdo suprimidos por
anovulacao, e como tal a protecao contracetiva pode atingir 96% durante os primeiros 6
meses apos o parto. (55)

A amamentacao contribui também para a involuc¢ao uterina, devido a producao
de oxitocina, estimulada pela sucgdo mamilar durante a amamentacio, que faz contrair
o utero, acelerando o seu retorno ao tamanho normal e reduzindo a possibilidade de
hemorragia pos-parto e anemia. (56)

Existe ainda uma associacdo entre a amamentacdo e a depressdo. Alguns
estudos reportam um baixo nivel de oxitocina em mulheres com depressao pos-parto o
que reforca a importancia da amamentacao para aumentar a producao desta hormona.
Além disso, a amamentacao pode atuar num mecanismo de regulacao da secrecao de
cortisol, e a sua estabilizacdo pode reduzir o risco de depressdo pds-parto. (56) E
sugerido entao que a cessacao precoce da amamentacao parece favorecer o aumento do
risco de depressao, no entanto outros artigos referem que esta associacao pode nao ser
evidente. (57)

Os efeitos da amamentacdo na alteracdo do peso da mae no pos-parto

continuam pouco claros, sendo que alguns estudos apontam que pode levar a
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diminuicao de peso, mas reiteram a falta de evidéncia forte que suporte esta hipotese.
(56,57)

A longo prazo esta reportado em varios artigos que a amamentacao por mais de
12 meses confere uma diminuicao do risco de carcinoma da mama, sendo apontada
uma reducao de 26% por um autor. (57) Este efeito deve-se a reducao dos niveis de
estrogénio durante a lactacdo, o que reduz a taxa de proliferacao e diferenciacao das
células. Contudo, a paridade também atua como fator protetor e muitas vezes estes
estao simultaneamente presentes. (57,58)

Evidencia-se também uma associac@o inversa entre a amamentacao e o risco de
desenvolvimento de carcinoma ovério, tanto pela baixa concentracdo de estrogénios
como pela consequente anovulacdo e amenorreia causada pela amamentacdo que
atuam como fatores protetores. Uma revisdo sistematica aponta que a amamentacao
por mais de 12 meses esta associada a uma diminuicao de risco de carcinoma do ovario
de 37%. (57)

Varios artigos referem ainda uma associacao entre o tempo de amamentacao e a
diminuicdo da pressdo arterial (devido a oxitocina) e das doencas cardiovasculares.
Mulheres que amamentam por longos periodos (7-12 meses) ap6s a primeira gravidez
tém 28% menos risco de desenvolver doencas cardiovasculares em comparacdo com as
mulheres que nunca amamentaram, pois apresentam um perfil lipidico menos
aterogénico (ha um aumento do HDL), maior sensibilidade a insulina e menor
inflamac¢ao do que as mulheres que nao amamentam. (57,59—61)

E referida uma diminuicdo do risco de desenvolvimento de osteoporose com a
amamentacdo, pois foi demonstrado que mulheres que amamentaram compensam
mais facilmente a perda 6ssea induzida pela gravidez e amamentacao do que as que nao
amamentaram. Durante o periodo de lactacdo ha a perda de 4-7% da massa Ossea,
todavia esta é revertida em aproximadamente 1 ano apds a cessacao. Segundo alguns
autores, a melhor maneira de recuperar a massa perdida durante a lactacdo é através
do espacamento entre gravidezes. (56,62)

O risco de desenvolver DM2 no poés-parto também parece diminuir com a

intensidade da amamentacao. Este topico sera aprofundado de seguida. (63)
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2.0bjetivos

O principal objetivo da presente revisdo bibliografica foi aprofundar os
conhecimentos sobre a amamentacdo e a diabetes, e especialmente conhecer a
evidéncia cientifica atual sobre:

1. Influéncia da diabetes gestacional na amamentacao;

2. Influéncia da amamentacdo no risco futuro de diabetes mellitus tipo 2.
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3. Metodologia

Realizou-se uma revisao da literatura cientifica sobre a diabetes gestacional e
amamentacdo, através da pesquisa em bases de dados como a PubMed e Google
Scholar, entre novembro de 2021 e fevereiro de 2022. Para efetuar a pesquisa
utilizaram-se as seguintes palavras-chave: “diabetes”, “gestational diabetes”,
“gestational diabetes mellitus”, “type 2 diabetes”, “breastfeed”,” breast milk” e
“lactation”. Filtraram-se os artigos pelo idioma, incluindo na pesquisa aqueles
publicados em inglés, portugués, espanhol e francés. Foram incluidos artigos de
investigacao, artigos de revisao, revisoes sistematicas e meta-anélises, que inicialmente
foram selecionados pela relevancia do titulo e do resumo. As referéncias identificadas
em bibliografias pertinentes também foram incluidas. Foram privilegiados os artigos
mais recentes, no entanto alguns mais antigos foram incluidos por serem relevantes

para a contextualizacdo. Foram ainda incluidos livros e normas uteis para a revisao.
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4. Resultados e Discussao

4.1 Influéncia da diabetes gestacional na amamentacao

A amamentacdo oferece beneficios para a mae e para o RN, mas a sua préatica
pelas mulheres com gravidez complicada por DG é frequentemente inferior
comparando com mulheres sem esta patologia. Varios artigos concluem que as maes
com DG tém menor probabilidade de amamentacdo exclusiva do seu bebé e que tém
uma duracao de amamentacao inferior a de maes saudéaveis. (38,61,64)

Um grande estudo com quase 7 milhoes de mulheres demonstrou que as maes
com DG tinham uma probabilidade 17% menor de amamentar na primeira hora e 27%
menor probabilidade de amamentacao exclusiva durante o internamento hospitalar. (5)
Os fatores por detras desta diminuicdo tém sido alvo de estudos nos ultimos anos.
(38,61,64)

Um dos motivos apontados e reportado consistentemente por varios autores é o
facto de existir um atraso na lactogénese, que passa a ser superior a 72h apds o parto.
Este nao é um fendémeno raro e tem uma prevaléncia de 22-31%, podendo ser afetada
por varios fatores, sendo um deles a DG. (6,65)

Assim sendo, a DG pode ser uma causa de atraso da lactogénese, atraso este que
parece dever-se a insulinorresisténcia e ao inadequado controlo da glicemia. As
alteracoes no equilibrio da insulina e no metabolismo da glicose nestas gravidas podem
interferir com as vias hormonais envolvidas no inicio da lactacdo e ser assim
responsaveis pelo atraso experienciado pelas mulheres com esta patologia. (6,43,65)

O papel da insulina na lactagdo é pouco claro e controverso. Apesar de a glucose
ser um precursor da sintese de lactose na glandula mamaria, esta bem estabelecido que
o transporte da glicose através da membrana basolateral do lactocito é feita
primariamente por um transportador nao insulinodependente. No entanto, a insulina
nao serve apenas para facilitar a entrada de glicose em células, e tem uma influéncia
bem estudada noutros processos metabolicos, como a sintese de lipidos e proteinas, e
dado que a glandula mamaria funciona como uma fabrica cuja sintese depende do uso
de grandes quantidades de lipidos, proteinas e hidratos de carbono, é importante
considerar o seu papel na sintese do leite materno. Alem disso, algumas pesquisas
recentes revelam que a insulina é responsavel por estimular a expressao de genes
diretamente relacionados com a sintese das proteinas do leite. (66)

Alguns autores identificaram o tratamento com insulina em mulheres com DG

como fator de risco independente para o atraso na lactogénese. (6) Marcadores como a
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lactose, citrato e nitrogénio total, expressos no leite de mulheres com diabetes insulino-
dependentes demoram mais de 24h a atingir concentragoes normais quando
comparadas com mulheres normais. Como tal, pacientes com DG que precisam de
insulina para controlo da glicemia devem ter maior prioridade a nivel de
aconselhamento. (43,67)

A DG mal controlada também contribui para uma maior taxa de hipoglicemia
neonatal, o que consequentemente pode levar a separacao da mae e do RN, devido a
necessidade de receber cuidados especiais, o que contribui para uma maior
probabilidade de suplementacdo com leite de formula, ao invés do aleitamento
materno. (65)

Estes RN tém também maior probabilidade de parto pré-termo e baixo peso a
nascenca e como tal, maior probabilidade de precisarem de cuidados intensivos
subsequentes. A maior probabilidade de macrossomia fetal também potencial o
aumento do n° de partos por cesariana. Alguns estudos revelam uma menor taxa de
iniciacdo da amamentacdo em mulheres com DG que tiveram parto por cesariana.
(3,42,68)

Nos EUA, as maes com DG tém maior taxa de introducdo de leite de férmula
precocemente, o que parece estar associado a diminuicao da duragao da lactacdo. Foi
ainda demonstrado que mais de 75% das mulheres com DG reportaram uso de leite de
féormula nos primeiros 2 dias de vida, apesar das recomendacOes relativas aos
beneficios da amamentacao exclusiva durante 6 meses. A introdugao precoce do leite de
formula parece dever-se nao s6 a op¢ao materna devido a percecao de baixa producao
de leite, mas também a razées médicas como o tratamento da ictericia, hipoglicémia ou
atraso da lactogénese. (5)(69)

No que toca a idade materna, que é um dos maiores fatores de risco para DG,
um estudo concluiu que o seu aumento em 5 anos esta associado a um incremento de
26% do risco de atraso na lactogénese, ou seja, o atraso na lactogénese pode nao se
dever exclusivamente a presenca de DG mas também a concomitante presenca de
outros fatores risco para DG que também tém esse efeito. (70)

Das mulheres com DG, uma elevada percentagem tem excesso de
peso/obesidade, dado que este é um fator de risco para o desenvolvimento da doenca.
Alguns autores defendem que a obesidade materna pode contribuir para o atraso da
lactogénese devido aos baixos niveis fisiolégicos de prolactina em resposta a succdo. E
relatada uma interacao negativa entre o IMC pré-concecional e a iniciacao e duragao da
lactogénese II. Um estudo investigou a interacao destes dois fatores (obesidade e DG) e
concluiu que existe um efeito aditivo entre elas no atraso da lactacao. A causa da menor

taxa de amamentacao neste grupo pode ainda relacionar-se com o elevado tamanho dos
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seios, 0 que anatomicamente pode afetar o posicionamento do bebé e contribuir para
alteracOes na producgao de leite. (6,71,72)

Em 2015, investigadores australianos estudaram os fatores apontados para a
cessacao precoce da amamentacdo indicados pelas mulheres com DG. As razoes citadas
pelas mulheres para cessar a amamentacdo antes dos 3 meses foram a producao
insuficiente de leite, problemas em casa no processo de amamentar (exemplo: mamilos
gretados) e o retorno ao trabalho, entre outros menos relevantes. (73)

A amamentagao tem beneficios bem conhecidos para o RN mas muitas vezes os
beneficios para a satide materna sio negligenciados. E apontada como uma possivel
causa da menor taxa de amamentacao nesta populacao de mulheres, a falta de apoio e
sensibilizacao pelos profissionais de satide. Um estudo analisou o apoio a amamentacao
em varios hospitais e as barreiras apontadas por mulheres com DG. A maioria dos
hospitais (92%) fornecem um apoio basico, dando informacoes generalizadas sobre os
beneficios e modos de amamentacdo. No entanto, sio muito menos os hospitais que
providenciam suporte especifico como por exemplo a explicacio de como gerir
situacoes comuns do pos-parto de mulheres com DG e do seu bebé (57,2%) ou as
vantagens da amamentacdo para prevenir o aparecimento de DM2 (48%). (74,75)

Estudos demonstraram a importancia do acompanhamento especifico durante a
hospitalizagdo pos-parto de mulheres que tiveram DG, e comprovaram que este tem
elevado impacto no aumento da taxa de amamentac¢ao aquando da alta hospitalar e 3
meses apoOs o parto. O que atesta que uma simples intervenc¢ao, pode ter um impacto
significativo nos resultados da amamentacao. (76)

Assim, a mulher com histéria de DG enfrenta alguns desafios com a

amamentacao no periodo mais critico para assegurar uma amamentacgao de sucesso.
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4.2 Influéncia da amamentacao no risco futuro de diabetes tipo 2 na
mulher

Em 2009, uma meta-analise com mais de 20 estudos retrospetivos e de cohort
mostrou que mulheres com DG tém 7 vezes mais probabilidade de desenvolver DM2
apos a gravidez quando comparado com mulheres sem esta patologia. Assim sendo, o
desenvolvimento de DG pode ajudar a identificar mulheres com maior risco de
desenvolver diabetes mellitus. (4) Estudos mais recentes apontam para um risco 10
vezes superior. (77)

Tendo em conta os riscos apresentados e a oportunidade de intervir
precocemente, minimizando as complicacbes a longo-prazo da exposicao a
hiperglicemia, as mulheres com DG sao aconselhadas a fazer uma PTGO entre as 6 e as
8 semanas apo6s o parto. No entanto é reportado que a taxa de adesao ao rastreio é
abaixo de 50%, ou seja, é subOtima. (78) Alguns motivos apontados sdo a
inconveniéncia e o facto de o teste ser desagradavel, além da priorizacdo das
necessidades da crianca e do seu cuidado face as da gravida pelos servigos de saude.(79)

O estudo Study of Women, Infant Feeding and Type 2 Diabetes (SWIFT), um
estudo cohort observacional prospetivo, que utilizou a maior cohort e a mais diversa
em termos étnicos e raciais, associa a amamentacao a uma melhoria da sensibilidade a
insulina e glicemia durante o periodo pés-parto em mulheres com histéria de DG.
Analisou a glicemia entre as 6-9 semanas apds o parto e verificou que havia uma
associacdo entre a intensidade da lactacdo e os niveis de glicemia e insulina. Foi
estabelecida uma relacdo dose-resposta entre a amamentacdo, a melhoria da

sensibilidade a insulina e a reducao do risco de DM2 nos anos seguintes ao parto. (80)

Um estudo prospetivo mais recente, concluiu que o aumento da intensidade e

duracao da lactacao esta associada a 34% a 57% menor incidéncia de DM2 em 2 anos.
(63)

Outro estudo, mais recente, com um design semelhante, utiliza a cohort
observacional CARDIA com 30 anos, e concluiu que o risco de diabetes estava
associado a uma reducdo entre 25% (amamentacdo inferior a 6 meses) e 47%

(amamentacao superior a 6 meses). (81)

E ainda reportado que tanto a amamentacéo exclusiva como a maioritariamente
exclusiva tém resultados semelhantes a curto prazo, comparativamente as mulheres
que ndo amamentam e usam leite de formula. A amamenta¢do em mulheres com DG
prévia esta associada a reducao em 40% do risco de desenvolver diabetes no pds-parto.

Sendo o efeito mais pronunciado quando a amamentacao dura mais de 3 meses. Outros
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artigos referem beneficios acima dos 4 a 12 semanas. Um artigo mostrou ainda que
existe um efeito a longo prazo da lactacdo na reducio do risco de diabetes em até 15
anos apos o parto. No entanto o risco de diabetes no pds-parto é influenciado também
pelo nivel de anticorpos, tratamento com insulina e obesidade. Este estudo demonstrou
ainda que mulheres com DG que necessitaram de tratamento com insulina, tém um
risco aumentado de desenvolver diabetes, face as que nao usaram insulina, e prevé que

mais de 90% ira desenvolver diabetes nos 15 anos apoés o parto. (82—84)

O mecanismo por detras deste efeito protetor é ainda pouco entendido, e a
maioria dos estudos neste contexto focam-se em modelos animais. Apesar de o
transporte de glicose para a glandula mamaria ocorrer por uma via nao insulino-
mediada, é expectavel a diminuicido dos niveis de insulina com o aumento da
intensidade da lactacdo e do consumo de glicose. A glandula mamaria expressa
recetores de insulina, e durante a lactacao é extremamente sensivel a mesma, como tal,
é sugerido que a baixa concentracdo de insulina no plasma se deve a um aumento da
sensibilidade dos tecidos a mesma devido a elevada quantidade de glicose utilizada pela
glandula mamaéria. O desvio da glucose e dos lipidos do figado e musculo para a
producdo de leite pelas glandulas mamarias pode conduzir a diminuicao da sobrecarga
sobre as células -pancreaticas e preservar a producao a longo prazo de insulina nas
mulheres. Além disso este desvio faz com que estes ndo se acumulem nos adip6citos.

Estes efeitos podem ser consultados na figura seguinte. (85)

Efeitos a curto-prazo da lactacio Efeitos diretos via prolactina
Glucose plasmatica . Prolactina
(consumida pela glindula mamaria para a
producio do leite)
Insulipa plasmatica . | | . ' Massa de células [} pancreaticas
(secundaria a diminuicdo dos niveis de glicose)
Utilizacdo da glucose Proliferacao de células b panereaticas
(para a producdo de leite) -
Lipotoxicidade Secregio de insulina

(mobilizagio dos lipidos intracelulares do
fizgado e misenlo para a lactogénese)

Reducio da sobrecarga das células B + Preservacio da funcio das células [

Diminui¢io a longo-prazo do risco de DM2

Figura 5 - Potencial mecanismo envolvido nos efeitos a curto-prazo da
amamentacao no metabolismo da glicose e do efeito a longo prazo no desenvolvimento
de DM2. Adaptado de (85).
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A prolactina também parece ter um papel relevante pois estimula a secrecdo de
insulina e promove a homeostase da glicemia. A prolactina é responsavel pela regulacao
negativa da expressao do gene Meni, responsavel pela produciao de uma proteina que
tem efeitos anti-proliferativos nas células B pancreaticas. Assim, um aumento da
prolactina pode conduzir a proliferacao das células f e ao aumento da sua capacidade
secretora, e assim diminuir o risco de disfun¢ao das mesmas causada pela DM2. (85)

Concluindo, os dados sugerem uma melhoria da sensibilidade a insulina e da
funcao das células f em mulheres com histéria de DG que amamentam.

Alguns estudos reiteram ainda os beneficios da amamentacao de longa duracgao
comparativamente a ndo amamentacao, nas recém-maes sem DG, concluindo que esta
associada a uma reducdo de 32% do risco relativo de desenvolver DM2. Assim, a
amamentacao tem efeitos benéficos para a diminuicdo do risco de desenvolver DM2

para todas as mulheres, com ou sem DG. (86,87)
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5. Conclusao e Perspetivas futuras

Esta revisao permitiu concluir que ha evidéncia na literatura quanto aos efeitos
da DG na amamentacdo, sendo claro que existe uma clara diminuicao na taxa de
amamentacao exclusiva neste grupo. Este desfecho é possivelmente explicado pelo
atraso experienciado na lactogénese II e pela necessidade de cuidados especiais no pos-
parto para os RN, o que leva ao afastamento entre a mae e o RN e que potencia a
suplementacdo precoce com leite de féormula. E ainda apontada a caréncia de apoio
especifico no pés-parto as mulheres com esta patologia.

Concluiu-se também que existe boa evidéncia cientifica de que a amamentacao
reduz o risco futuro de DM2 na mulher com DG. No entanto a relacdo intensidade-
beneficio varia bastante consoante o estudo analisado. Este efeito parece ocorrer devido
aos efeitos da lactacdo na diminuicdo da sobrecarga da funcdo pancreética, o que
preserva a producao de insulina a longo-prazo na mulher, no entanto a informacao
bioquimica sobre o mecanismo continua escassa.

A informacdo aqui apresentada baseou-se essencialmente em estudos clinicos
observacionais do tipo cohort prospetiva e em revisoes sistemaéticas e meta-analises. A
natureza observacional da maioria dos estudos limita a identificacio de uma relacao
causal, no entanto, um design randomizado nao seria fidvel nem desejavel quando se
trata de estudar os efeitos da amamentacdo pois seria pouco ético a existéncia um
grupo de controlo que nao pudesse beneficiar das qualidades do leite materno. A
presenca de alguns fatores confundentes, pode ter efeitos modificadores nas
associagoOes entre a amamentacao e o risco de diabetes, como tal, os resultados devem
sempre ser interpretados com precaugao.

E crucial mitigar os efeitos da DG no atraso da lactogénese e nas complicacoes
perinatais que dificultam a adesdo a amamentagao e, simultaneamente promover a
amamentacao e os seus beneficios, culminando com a diminuicao do risco de DM2.

A amamentacdo atua como um fator de risco modificadvel que tem um papel
importante na satde futura da mulher ap6s a DG. E uma intervenco de baixo custo
que previne a DM2, doenca que acarreta elevados custos para o servi¢co nacional de
saude decorrentes do seu controlo e das complicacdes que pode causar. Este trabalho
evidenciou a importancia da necessidade de melhorar o apoio a amamentacdo e de
adequar o follow-up das gravidas com DG de modo a identificar e corrigir problemas

com a amamentacao no periodo pds-parto.
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No passado, mulheres com diabetes eram ativamente desencorajadas a
amamentar devido as dificuldades com o controlo da doenca durante a gravidez e a
elevada taxa de morbilidade materno-fetal. Até aos dias de hoje, filhos de maes com DG
sdo frequentemente admitidos em unidades de cuidados especiais devido as
preocupacgdes com a hipoglicemia neonatal. No entanto a luz dos conhecimentos atuais,
as maternidades devem reduzir e mesmo evitar a separacao materno-infantil, pois o
contacto fisico precoce reduz a morbilidade e facilita o processo de amamentacdo. A
amamentacio é agora promovida a todas as mulheres, incluindo as que tém diabetes,
pois com o suporte adequado podem alcancar taxas de amamentagdo equivalentes as
mulheres sem esta patologia. (65)

Os beneficios e a importancia de uma amamentacao duradoura em mulheres
com DG estdao bem documentados, no entanto, muitas das vezes nao é percetivel ou
comunicado as mulheres com DG. (64) E importante implementar estratégias que
aumentem a duracdo da amamentacao e atrasem o inicio da introducdo do leite de
formula, através da promocao da literacia materna relativamente a reintroducio da
amamentacdo apoOs paragem por motivos médicos. Outra estratégia possivel é a
combinacdo de amamentacdo na mama e de extraciao do leite com bomba de modo a
poder melhorar a producdo de leite e reduzir o risco de cessagdo precoce da
amamentacao, e assim melhorar o metabolismo no po6s-parto. (69,88)

Deve assegurar-se a identificacdo precoce de maes que beneficiariam deste
apoio para ser delineado um plano de tratamento para o atraso na lactogénese que deve
incluir: a maximizacao da estimulacdo mamaria e o esvaziamento completo dos seios,
estratégias para medir o consumo de leite pelo bebé durante a amamentacao, anotacao
da progressao do plano alimentar e reconhecimento do atingimento do potencial de
lactacdo materno. Devem ser descartados potenciais problemas que tém impacto na
amamentacao além da presenca de DG, como problemas na suc¢ao do bebé como freio
curto por exemplo, de modo a poderem ser corrigidos. (44,65,88,89)

E necessario um esforco colaborativo entre enfermeiros e médicos obstetras e
pediatras para fornecer a cada mae um plano de cuidados coordenado e individualizado
para a sua situacdo unica. Garantir a formacao especifica destes profissionais para
poderem apoiar e transmitir os beneficios a longo prazo da amamentacao nas mulheres
com DG também deve ser uma prioridade. (38,44,90)

E fulcral melhorar a literacia materna relativamente a varios aspetos: a
necessidade de diminuicao da separacao materno-infantil, a promocao do contacto pele
com pele e a demonstracdo de como realizar a expressao manual e de como armazenar
o colostro no pos-parto. (74,91) Sabe-se que conhecimentos corretos sobre aspetos

relevantes do aleitamento materno contribuem para o sucesso desse processo, porém

30



Amamentacdo e Diabetes na Gravidez

nao determinam que a amamentacdo seja realizada com eficacia. Logo, aponta-se a
necessidade de programas educativos consistentes e uma assisténcia integral a mulher,
que contemple o ciclo gravidico-puerperal, além de um cuidado global a saude da
crianca. (7)

O aumento da consciencializacdo da magnitude e timing do risco de diabetes
apos a DG tanto nos pacientes como nos clinicos pode ser uma oportunidade para
testar intervencoes dietéticas, de estilo de vida e mesmo farmacolégicas de modo a
prevenir ou atrasar o inicio da DM2 nas mulheres afetadas. (4)

A alteracdo das politicas de trabalho para que contemplem a baixa por
maternidade até aos 6 meses paga a 100%, também seria vantajosa na promocao da
amamentacao exclusiva até esta idade. (89)

A OMS e o Fundo das Nacgoes Unidas para a Infancia (UNICEF) iniciaram, em
1991, o programa Baby Friendly Hospital Initiative, e Portugal aderiu em 1994 com o
programa nacional Iniciativa Hospital Amigo dos Bebés (IHAB). Atualmente s3o 15 os
hospitais acreditados em Portugal. Para fazerem parte desta comissao devem cumprir
10 passos: Ter uma politica de promocao do aleitamento materno escrita, afixada, a
transmitir regularmente a toda a equipa de cuidados de saude; dar formacao a equipa
de cuidados de saude para que implemente esta politica; Informar todas as gravidas
sobre as vantagens e a pratica do aleitamento materno; Ajudar as maes a iniciarem o
aleitamento materno na primeira meia hora apés o nascimento; mostrar as maes como
amamentar e manter a lactagdo, mesmo que tenham de ser separadas dos seus filhos
temporariamente; Nao dar ao recém-nascido nenhum outro alimento ou liquido além
do leite materno, a nao ser que seja segundo indicacao médica; Praticar o alojamento
conjunto: permitir que as maes e bebés permanecam juntos 24 horas por dia; Dar de
mamar sempre que o bebé queira; nao dar tetinas nem chupetas as criancas
amamentadas ao peito até que esteja bem estabelecida a amamentacao; Encorajar a
criacdo de grupos de apoio ao aleitamento materno, encaminhando as maes para estes
grupos, apos a alta do hospital ou da maternidade. Esta iniciativa pretende dar um
apoio generalizado as recentes maes, com vantagens na melhoria da adesdao a
amamentacao, no entanto pode ainda ser melhorada para se adaptar especificamente a
mae que teve DG. (92)

O marketing dos produtos lacteos substitutos do leite materno continua a
ameacar os esforcos para melhorar a taxa de amamentacao e a sua duracdo. A OMS
criou, em 1981, o Coédigo Internacional de Marketing para os substitutos do leite
materno, que defende que ndo devem ser oferecidas amostras gratuitas as maes
durante a estadia hospitalar e auséncia de publicidade direta ao publico, entre outros.

No entanto, para este ser efetivo, a sua aplicacao depende da legislacao em vigor e da
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monitorizacao a nivel nacional, o que segundo o autor nao se tem verificado pois refere
que as violacoes ao codigo ainda acontecem. Como tal as politicas de satide neste
ambito devem ser revistas de modo a potenciar a adesdo a amamentacao exclusiva. (93)

Um melhor entendimento dos mecanismos e fatores que influenciam a lactacao
e a amamentacao é necessario para uma melhor atuacdo na suspeita de atraso ou falha
na lactogénese.

Por fim, gostariamos de enfatizar a necessidade de colheita de dados nacionais
relativamente a adesao das mulheres portuguesas diagnosticadas com DG a consulta
pos-parto e ao rastreio de diabetes com a PTGO, dada a problematica relativamente a

sua adesao apresentada em artigos internacionais.
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