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Menezes, M.O. Diferentes estratégias de Rastreamento e Diagndstico do Diabetes
Mellitus Gestacional: estudo de coorte retrospectiva. 2023. Tese (Doutorado) —

Faculdade de Medicina de Botucatu, Universidade Estadual Paulista, Brasil.

Introducéo: A Diabetes Mellitus Gestacional (DMG) e a Hiperglicemia Gestacional Leve
(HGL) séo condicbes que apresentam complicacdes perinatais graves e representam
riscos significativos para o desenvolvimento futuro de Diabetes Mellitus Tipo 2 (DM2) e
sindrome metabdlica tanto para mées quanto para seus filhos. No entanto, a falta de
consenso na definicho e no diagndstico dessas condigBes resulta em resultados
divergentes sobre sua prevaléncia, dificultando a tomada de decisdo dos gestores de
salude em relacdo ao investimento necessario para o diagndstico e tratamento
adequados. A prevaléncia de hiperglicemia durante a gestacao varia globalmente, mas
possui uma média de 16% e pode chegar a mais de 35% em determinados contextos.
No Brasil, estima-se que a prevaléncia de DMG seja de 18% entre todas as gestacoes,
sendo a epidemia de obesidade um fator contribuinte. O diagndstico preciso da DMG é
fundamental em termos de saldde publica, pois possibilita o planejamento e a
implementacédo de medidas preventivas para o DM2 tanto para as maes quanto para
seus filhos. Estudos tém mostrado que mulheres com histérico de DMG apresentam
maior risco de desenvolver DM2 e enfrentam graves complicacées, como mortalidade
materna, problemas renais e cardiacos. Além disso, seus filhos tém maior probabilidade
de sofrer com mortalidade neonatal precoce, obesidade, hiperglicemia e resisténcia a
insulina. Entretanto, ndo ha um padrao uniforme para o rastreamento e diagndstico da
DMG em todo o mundo.

Justificativa: A diversidade de abordagens destaca a importancia de os sistemas de
saude e os tomadores de decisdo compreenderem 0s impactos clinicos de cada
estratégia, a fim de garantir um diagndstico preciso da DMG e um acompanhamento
adequado para as mulheres e seus filhos, com o objetivo de controlar o aumento do DM2
e suas complicacbes na populacéo brasileira, além dos efeitos adversos decorrentes da
hiperglicemia gestacional.

Objetivos:

1) A presente andlise teve como objetivo investigar a adesédo a protocolos vigentes
localmente para rastreamento e diagnostico de DMG em uma coorte retrospectiva de
risco obstétrico misto.

2) A presente analise teve como objetivo investigar a incidéncia de DMG em uma coorte

de gestantes de risco obstétrico misto, aplicando retrospectivamente quatro diferentes



critérios diagnoésticos aos resultados de exames laboratoriais coletados durante a
gestacao. Adicionalmente, objetivou-se também investigar diferencas nas caracteristicas
clinicas e demogréficas entre subgrupos de gestantes que teriam sido diagnosticadas
com DMG se cada critério diagnostico tivesse sido aplicado no mundo real.

Métodos:

1) Trata-se de uma coorte retrospectiva baseada em revisao de prontuarios de partos de
risco obstétrico misto de nascidos vivos ocorridos no ano de 2018 no Hospital das
Clinicas de Botucatu. Partos ocorridos fora do hospital, cujos prontuarios ndo estivessem
disponiveis no sistema hospitalar ou de pacientes com diagnéstico prévio de DM1, DM2
ou Diabetes Mellitus overt foram considerados inelegiveis. A listagem de partos ocorridos
no ano de 2018 foi organizada em ordem alfabética do nome da gestante (para evitar
qualquer sazonalidade nos resultados) e 660 casos consecutivos foram rastreados para
elegibilidade, nimero estimado necessario para que a amostra contasse com ao menos
246 sujeitos com uma glicemia de jejum antes de 20 semanas e um teste oral de
tolerancia a glicose (TTOG) 75 gramas de 2 horas durante a gestacdo. Variaveis
sociodemogréficas, antecedentes pessoais, fatores de risco para DMG, resultados e
datas de exames para rastreamento e diagnéstico de DMG como glicemia de jejum (GJ),
TTOG, hemoglobina glicada (A1C) e perfil glicémico (PG), conforme disponiveis, foram
coletados dos prontuarios hospitalares. Dados de desfechos maternos e perinatais foram
obtidos, porém nao integram a presente analise. A adesao a trés diferentes protocolos
vigentes a época para rastreamento e diagnéstico de DMG (CAB32, MS2017 e Rudge)
foi analisada aplicando os algoritmos de cada protocolo aos dados disponiveis na base.
As gestantes foram classificadas como ‘com adesdo’ a cada protocolo sempre que
possuiam exames adequados conforme cada algoritmo. Caracteristicas
sociodemograficas e clinicas da amostra foram comparadas de acordo com a presenca
de testes minimos para rastreamento e diagnéstico de DMG no prontuario (GJ e TTOG).
Uma analise multivariada foi conduzida para examinar varidveis potencialmente
relacionadas a adeséo a protocolos de rastreamento e diagnéstico de DMG na amostra.
2) Trata-se de uma coorte retrospectiva baseada em revisao de prontuarios de partos de
risco obstétrico misto de nascidos vivos ocorridos no ano de 2018 no Hospital das
Clinicas da Faculdade de Medicina de Botucatu (UNESP). Partos ocorridos fora do
hospital, cujos prontuarios ndo estivessem disponiveis no sistema hospitalar ou de
pacientes com diagnostico prévio de DM1, DM2 ou Diabetes Mellitus overt foram
considerados inelegiveis. A listagem de partos ocorridos no ano de 2018 foi organizada

em ordem alfabética do nome da gestante (para evitar qualquer sazonalidade nos



resultados) e 660 casos consecutivos foram rastreados para elegibilidade, namero
estimado necessario para que a amostra contasse com ao menos 246 sujeitos com uma
glicemia de jejum antes de 20 semanas e um TTOG 75 gramas de 2 horas durante a
gestacdo. Variaveis sociodemograficas, antecedentes pessoais, fatores de risco para
DMG, resultados e datas de exames para rastreamento e diagnéstico de DMG (GJ,
TTOG, Al1C e PG, conforme disponiveis), diagnostico de DMG definido pelo profissional
pré-natalista e desfechos maternos e perinatais potencialmente associados a DMG
foram coletados dos prontuérios hospitalares. Quatro diferentes critérios diagndsticos
para DMG foram aplicados retrospectivamente aos resultados de exames laboratoriais
para rastreamento e diagnostico de DMG presentes nos prontuarios: CAB32, MS2017,
ADA23 e Rudge. Cada algoritmo foi utilizado para simular cenérios hipotéticos em que
todas as gestantes com exames suficientes em seus prontuarios (amostra com adeséo)
tivessem sido adequadamente rastreadas conforme a diretriz correspondente,
independentemente do critério efetivamente adotado pelo profissional pré-natalista. Trés
grupos foram comparados em termos de suas caracteristicas clinicas e
sociodemogréficas: i) DMG diagnosticado por qualquer critério, ii) ndo-DMG com pelo
menos um TTOG 75g de 2 horas disponivel no prontuério e iii) testes insuficientes para
excluir ou confirmar DMG no prontuario. As incidéncias de DMG em cada cenario
hipotético (CAB32, MS2017, ADA23 e Rudge) foram calculadas utilizando como
denominador a amostra com adesdo a diretriz especifica (ou seja, com exames
suficientes para aplicar o algoritmo previsto na diretriz). Como desfechos relacionados a
DMG foram raros na amostra, a incidéncia de um desfecho composto potencialmente
relacionada a DMG também foi comparada entre os 3 grupos de interesse no estudo:
polidramnia, macrossomia, distécia de ombros, hipoglicemia neonatal, ictericia neonatal
requerendo fototerapia, admissdo em UTI neonatal por qualquer causa excluindo
anomalias fetais e sindromes genéticas.

Resultados: 1) Dentro da amostra de 660 prontuarios avaliados, foram excluidas
duplicatas (gestacbes gemelares) e diagnosticos prévios de diabetes, resultando em 645
casos elegiveis. A maioria desses casos havia realizado pelo menos um teste de glicemia
de jejum (84,3%) e, destes, 46,9% realizaram GTT em qualquer idade gestacional. De
toda a amostra elegivel, 13% néo realizou nenhum teste relacionado a DMG. Quanto as
caracteristicas sociodemogréficas e clinicas da amostra, a maioria tinha entre 19 e 34
anos (76,6%), classificada como branca (82,7%) e com pré-natal realizado na atencao
priméria no servi¢co publico (74,8%). A maioria dos casos iniciou o pré-natal no primeiro

trimestre (81,1%) e fez a0 menos 6 consulta de pré-natal (91,4%). Na analise bivariada,



as variaveis idade, local de acompanhamento pré-natal, nimero de consultas pré-natais,
presenca de hipertensédo crénica antes da gravidez ou diagnostico de hipertenséo
cronica durante a gravidez atual apresentaram diferencas significativas quando as
mulheres que realizaram pelo menos uma GJ e um TTOG foram comparadas aquelas
que ndo possuiam esses exames no prontudrio. Foi observada uma maior adesao para
o protocolo CAB32 (46,8%). A realizacdo de TTOG durante a gravidez foi observada em
40,9% da amostra, porém apenas 25,9% do total da amostra realizaram o teste no
periodo gestacional recomendado (24-28 semanas). A adesao a qualquer protocolo de
rastreamento e diagnostico de DMG foi observada em 57,1% da amostra. Sobre a idade
gestacional em que o TTOG foi realizado, variou de 6 a 43 semanas de gestacao
(mediana de 27 semanas, intervalo interquartil de 4). Entre aquelas que realizaram o
TTOG, 36,7% fizeram o teste fora do periodo gestacional recomendado (mais
comumente apdés 28 semanas). Na regressao logistica multivariada, para todas as
diretrizes, o nimero de consultas pré-natais aumentou a chance de adesao (de 1,10 a
1,19 vezes para cada visita adicional). A hipertensao crénica antes da gravidez foi
significativamente associada a uma maior adesdo as recomendacdes para todas as
diretrizes, exceto o CAB32 (Odds Ratio [OR] variando de 2,16 para 0 MoH2017 a 3,15
para Rudge et al).

2) Foram avaliados 660 partos resultando em 645 gestantes elegiveis na amostra. Dos
casos incluidos neste estudo, 84,3% realizaram pelo menos um exame de glicemia em
jejum. Dentre esses casos 46,8% também realizaram o teste de tolerancia a glicose
(TTOG) em algum momento durante a gestacdo. No entanto, € importante ressaltar que
cerca de 13% da amostra elegivel ndo passou por nenhum teste relacionado ao
diagnostico de DMG. A DMG foi diagnosticada em 80 gestantes utilizando qualquer um
dos quatro critérios em analise e 201 gestantes realizaram pelo menos um TTOG e foram
classificadas como ndo-DMG porque nenhum teste anormal relacionado a DMG foi
identificado nos prontuarios. Insuficiéncia de testes para confirmar ou excluir a DMG foi
observada em 364 gestantes (56,4%). As seguintes variaveis foram estatisticamente
diferentes entre os subgrupos na analise bivariada: idade igual ou superior a 35 anos,
local de atendimento pré-natal, minimo de 6 consultas pré-natais, obesidade/sobrepeso,
hipertensdo crénica antes da gravidez, histéria de hipertensdo gestacional ou pré-
eclampsia em uma gestacao anterior, historia de diabetes gestacional em uma gestacao
anterior e hipertensao crbnica diagnosticada na gravidez atual. A incidéncia de DMG
variou de 5,3% (critérios CAB32) a 22.6% (critérios MoH2017) nos cenarios hipotéticos,

enquanto a incidéncia real diagnosticada pelo provedor de cuidados pré-natais foi de



7,1% (independentemente dos critérios diagndésticos utilizados). A alteracdo no
metabolismo da glicose, conforme definido pela ADA23, estava presente em 4,9% da
amostra, enquanto a hiperglicemia gestacional leve (Grupo Rudge Ib) foi identificada em
8,5% da amostra conforme as diretrizes de Rudge et al. Vale ressaltar que a maioria dos
casos diagnosticados pelos critérios MoH2017 teria sido diagnosticada pela GJ < 20
semanas (isto €, DMG precoce). A incidéncia considerando qualquer um dos critérios foi
de 21,6%.

O diagnostico perdido representa 10,5% da amostra conforme qualquer uma das
diretrizes (apresentavam um teste anormal registrado no prontuario médico, mas nao
foram diagnosticadas com DMG pelo provedor). O desfecho composto potencialmente
relacionado a DMG foi estatisticamente diferente entre 0os subgrupos, sendo mais comum
entre aquelas com DMG de acordo com qualquer critério. Nao houve diferenca entre os
grupos nao-DMG e com testes insuficientes para confirmar ou excluir a DMG. Em termos
de desfechos individuais relacionados a DMG, diferencas estatisticamente significativas
foram observadas apenas para ictericia neonatal que requer fototerapia (DMG segundo
qualquer critério 37,5% vs. Nao DMG com pelo menos um TTOG 22,9% vs. 25,3% no
subgrupo com testes insuficientes para rastrear DMG) e internacdo em UTI neonatal,
excluindo sindromes genéticas e anomalias (23,7% vs. 11,9% vs. 17,9%,
respectivamente).

Concluséo: 1) Nossos achados sugerem que a adeséo as diretrizes locais disponiveis
para rastreamento e diagnéstico de DMG é inadequada em nossa amostra, com uma
proporc¢ao significativa de mulheres néo realizando os testes recomendados para DMG
ou realizando-os fora do prazo adequado. Essa observacéo levanta preocupacfes em
relacao a subdiagndstico de DMG e seus potenciais efeitos prejudiciais. Isso ndo apenas
dificulta o manejo adequado da DMG durante a gravidez, mas também representa riscos
de longo prazo tanto para as mulheres quanto para seus filhos devido a DMG nao
tratada.

2) Nossos achados indicam que a incidéncia de DMG é altamente dependente dos
critérios diagnosticos adotados, mas também da adesdo as recomendacdes de triagem
e diagnéstico de DMG no contexto clinico. As diretrizes nacionais atuais para DMG
resultariam em uma incidéncia trés vezes maior do que a frequéncia de DMG
diagnosticada pelo provedor de cuidados pré-natais. As mulheres com DMG em nossa
amostra eram mais velhas e apresentavam mais comorbidades e fatores de risco do que

0s casos ndo DMG ou casos com testes ausentes para excluir ou confirmar DMG.
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Menezes, M.O. Strategies for screening and diagnosis of gestational diabetes: a
retrospective cohort study. Thesis (Doctorate) - Botucatu Medical School (FMB),
Séao Paulo State University (UNESP), Brazil.

Introduction: Gestational Diabetes Mellitus (GDM) and Mild Gestational Hyperglycemia
(MGH) are conditions that present severe perinatal complications and represent
significant risks for the future development of Type 2 Diabetes Mellitus (T2DM) and
metabolic syndrome for both mothers and their children. However, the lack of consensus
in the definition and diagnosis of these conditions results in divergent findings regarding
their prevalence, making it challenging for health policymakers to make informed
decisions regarding the necessary investment for proper diagnosis and treatment. The
prevalence of hyperglycemia during pregnancy varies globally but has an average of 16%
and can reach over 35% in certain contexts. In Brazil, it is estimated that the prevalence
of GDM is 18% among all pregnancies, with the obesity epidemic being a contributing
factor. The accurate diagnosis of GDM is crucial in terms of public health as it enables
the planning and implementation of preventive measures for T2DM for both mothers and
their children. Studies have shown that women with a history of GDM have a higher risk
of developing T2DM and face serious complications such as maternal mortality, renal and
cardiovascular diseases. Furthermore, their children are more likely to experience early
neonatal mortality, obesity, hyperglycemia, and insulin resistance. However, there is no

uniform standard for the screening and diagnosis of GDM worldwide.

Justification: The diversity of approaches highlights the importance of healthcare
systems and decision-makers understanding each strategy's clinical impacts to ensure
accurate GDM diagnosis and appropriate lifetime follow-up for women and their children.
This has the potential to impact the increasing prevalence of T2DM and its complications
in the Brazilian population, as well as mitigate the adverse effects resulting from

gestational hyperglycemia.

Objectives: 1) The present analysis aimed to investigate adherence to locally
established GDM screening and diagnosis protocols in a retrospective cohort of mixed

obstetric risk.



2) The present analysis aimed to investigate the incidence of GDM in a cohort of pregnant
women with mixed obstetric risk by retrospectively applying four different diagnostic
criteria to laboratory test results collected during pregnancy. The study also aimed to
investigate differences in clinical and demographic characteristics among subgroups of
pregnant women who would have been diagnosed with GDM if each diagnostic criterion

had been applied in the real world.

Methods: 1) This is a retrospective cohort based on medical records review from live
births with mixed obstetric risk that occurred in 2018 at Hospital das Clinicas de Botucatu.
Deliveries that took place outside the hospital, whose medical records were not available
in the hospital system, or patients with a previous diagnosis of Type 1 Diabetes Mellitus
(DM1), Type 2 Diabetes Mellitus (DM2), or overt Diabetes Mellitus were considered
ineligible. The list of deliveries that occurred in 2018 was organized in alphabetical order
by the pregnant woman's name (to avoid any seasonality in the results), and 660
consecutive cases were screened for eligibility — an estimated number necessary to have
at least 246 subjects with fasting plasma glucose (FPG) before 20 weeks and a 2-hour
75-gram oral glucose tolerance test (GTT) during pregnancy. Sociodemographic
variables, personal history, risk factors for GDM, screening and diagnostic test results
(FPG, GTT, glycosylated hemoglobin, and glycemic profile) as available were collected
from the medical records. Maternal and perinatal outcome data were obtained but were
not included in the present analysis. Adherence to three different protocols for GDM
screening and diagnosis (CAB32, MS2017, and Rudge) was analyzed by applying the
algorithms of each protocol to the available data. Pregnant women were classified as
adherent to each protocol if they had appropriate tests according to each algorithm. The
sociodemographic and clinical characteristics of the sample were compared based on the
presence of minimal tests for GDM screening and diagnosis in the medical records (FPG
and GTT). A multivariate analysis was conducted to examine variables potentially related
to adherence to GDM screening and diagnostic protocols in the sample.

2) This is a retrospective cohort based on a review of medical records from live births with
mixed obstetric risk that occurred in 2018 at the Hospital das Clinicas da Faculdade de
Medicina de Botucatu (UNESP). Deliveries that took place outside the hospital, whose
medical records were not available in the hospital system, or patients with a previous
diagnosis of Type 1 Diabetes Mellitus (DM1), Type 2 Diabetes Mellitus (DM2), or overt
Diabetes Mellitus were considered ineligible. The list of deliveries that occurred in 2018

was organized in alphabetical order by the pregnant woman's name (to avoid any



seasonality in the results), and 660 consecutive cases were screened for eligibility — an
estimated number necessary to have at least 246 subjects with FPG before 20 weeks
and a 2-hour 75-gram oral glucose tolerance test (GTT) during pregnancy.
Sociodemographic variables, personal history, risk factors for GDM, screening and
diagnostic test results (FPG, GTT, glycosylated hemoglobin, and glycemic profile as
available), GDM diagnosis made by the prenatal care provider, and maternal and
perinatal outcomes potentially associated with GDM were collected from the medical
records. Four different diagnostic criteria for GDM were retrospectively applied to the
laboratory test results abstracted from medical records: CAB32, MS2017, ADA23, and
Rudge. Each algorithm was used to simulate hypothetical scenarios in which all pregnant
women with sufficient tests in their medical records (compliant sample) had been
adequately screened according to the corresponding guideline, regardless of the criterion
actually adopted by the prenatal care provider. Three groups were compared in terms of
their clinical and sociodemographic characteristics: i) GDM diagnosed by any criterion, ii)
non-GDM with at least a GTT available in the medical record, and iii) insufficient tests to
exclude or confirm GDM in the medical record. The incidences of GDM in each
hypothetical scenario (CAB32, MS2017, ADA23, and Rudge) were calculated using the
compliant sample to the specific guideline as the denominator (i.e., with sufficient tests to
apply the algorithm specified in the guideline). As outcomes related to GDM were rare in
the sample, the incidence of a composite outcome potentially related to GDM was also
compared among the three groups of interest in the study: polyhydramnios, macrosomia,
shoulder dystocia, neonatal hypoglycemia, neonatal jaundice requiring phototherapy,
neonatal admission to the NICU for any cause excluding fetal anomalies and genetic

syndromes.

Results: 1) Within the 660 evaluated medical records sample, duplicates (twin
pregnancies) and previous diabetes diagnoses were excluded, resulting in 645 eligible
cases. Most of these cases had undergone at least one FPG test (84.3%), and of those,
46.9% had undergone an oral GTT at any gestational age. Of the entire eligible sample,
13.0% did not undergo any tests related to GDM. Regarding the sociodemographic and
clinical characteristics of the sample, the majority were between 19 and 34 years old
(76.6%), classified as white (82.7%), and received prenatal care in primary healthcare
within the public healthcare system (74.8%). Most cases initiated prenatal care in the first
trimester (81.1%) and attended at least 6 prenatal visits (91.4%). In the bivariate analysis,
age, location of prenatal care, number of prenatal visits, presence of chronic hypertension

before pregnancy or a diagnosis of chronic hypertension during the current pregnancy



showed significant differences when comparing women who underwent at least one FPG
and one oral GTT to those who did not have these tests in their medical records. A higher
adherence rate was observed for the CAB32 protocol (46.8%). A GTT during preghancy
recorded in the hospital chart was observed in 40.9% of the sample, but only 25.9% of
the total sample underwent the test during the recommended gestational period (24-28
weeks). Adherence to any screening and diagnostic guideline for GDM was observed in
57.1% of the sample. Regarding the gestational age at which the GTT was performed, it
ranged from 6 to 43 weeks of gestation (median of 27 weeks, interquartile range of 4).
Among those who underwent the GTT, 36.7% had the test performed outside the
recommended gestational period (most commonly after 28 weeks). In multivariate logistic
regression, for all guidelines, the number of prenatal visits increased the likelihood of
adherence (ranging from 1.10 to 1.19 times for each additional visit). Chronic
hypertension before pregnancy was significantly associated with higher adherence to
recommendations for all guidelines, except CAB32 (Odds Ratio [OR] ranging from 2.16
for MOH2017 to 3.15 for Rudge et al.).

2) A total of 660 deliveries were evaluated, resulting in 645 eligible pregnant women in
the sample. GDM was diagnosed in 80 pregnant women using any of the four criteria
under analysis, and 201 pregnant women underwent at least one GTT and were classified
as non-GDM because no abnormal test related to GDM was identified in their medical
records. Insufficient testing to confirm or exclude GDM was observed in 364 pregnant
women (56.4%). The following variables were statistically different among the subgroups
in the bivariate analysis: age equal to or greater than 35 years, location of prenatal care,
a minimum of 6 prenatal visits, obesity/overweight, chronic hypertension before
pregnancy, history of gestational hypertension or preeclampsia in a previous pregnancy,
history of gestational diabetes in a previous pregnancy, and chronic hypertension
diagnosed in the current pregnancy. The incidence of GDM varied from 5.3% (CAB32
criteria) to 22.6% (MoH2017 criteria) in the simulated hypothetical scenarios, while the
actual incidence diagnosed by prenatal care providers was 7.1% (regardless of the
diagnostic criteria used). Abnormal glucose metabolism, as defined by ADA23, was
present in 4.9% of the sample, while mild gestational hyperglycemia (Rudge Group Ib)
was identified in 8.5% of the sample according to Rudge et al guidelines. Notably, most
cases diagnosed by the MoH2017 criteria would have been diagnosed by the FPG test
before 20 weeks (i.e., early GDM). The incidence considering any of the criteria was
21.6%. Missed diagnosis accounted for 10.5% of the sample according to any of the

guidelines (women who had an abnormal test recorded in the medical records but were



not diagnosed with GDM by the provider). The composite outcome potentially related to
GDM was statistically different among the subgroups, being more common among those
with GDM according to any criteria. There was no difference between the non-GDM
groups and those with insufficient testing to confirm or exclude GDM. In terms of individual
outcomes related to GDM, statistically significant differences were observed only for
neonatal jaundice requiring phototherapy (GDM according to any criteria 37.5% vs. non-
GDM with at least one GTT 22.9% vs. 25.3% in the subgroup with insufficient testing to
screen for GDM) and neonatal intensive care unit (NICU) admission, excluding genetic
syndromes and anomalies (23.7% vs. 11.9% vs. 17.9%, respectively).

Conclusion: 1) Our findings suggest that compliance with locally available GDM
screening and diagnosis guidelines is inadequate in our sample, with a significant
proportion of women not undergoing recommended GDM tests or performing tests
outside the appropriate timeframe. This observation raises concerns regarding the
underdiagnosis of GDM and its potential detrimental effects. It not only hinders the
appropriate management of GDM during pregnancy but also poses long-term risks for

both women and their offspring due to untreated GDM.

2) Our findings indicate that GDM incidence is highly dependent on the diagnostic criteria
adopted, but also the overall compliance to GDM screening and diagnosis
recommendations in the clinical setting. The current national GDM guidelines would result
in an incidence 3 times higher than the frequency of GDM as diagnosed by the antenatal
care provider in the sample. Women with GDM in our sample were older and had more
comorbidities and risk factors than non-GDM cases or cases with missing tests to exclude

or confirm GDM.

Keywords: gestational diabetes mellitus; diagnosis; blood glucose; tests for maternal

serum screening; cohort study
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Secao 1

Trajetéria Académica




Durante minha formacao, tive a oportunidade de me envolver em varias
experiéncias de pesquisa desde cedo. No ensino médio, na escola Pueri Domus
Jardim, tive acesso a disciplinas inovadoras como o "Nucleo de Estudos e Pesquisas”,
gue tinha como foco identificar um problema de interesse para o grupo e embasar

discussdes sobre o0 assunto por meio de uma reviséo bibliografica.

Na graduacédo em Obstetricia na Escola de Artes, Ciéncias e Humanidade da
Universidade de Sao Paulo (EACH-USP 2005-2008), a importancia do uso de
evidéncias cientificas para fornecer um cuidado de qualidade foi amplamente
abordada. Aprendemos a pensar criticamente e a questionar por meio do "Guia para
Atencéo Efetiva na Gravidez" de Enkin, na época referéncia para o debate acerca da
aplicacdo de evidéncias cientificas na assisténcia ao parto. Além disso, tive a
oportunidade de patrticipar de uma disciplina de dois médulos chamada "Resolugéo
de Problemas", na qual desenvolviamos e executavamos projetos de pesquisa a partir
de problemas identificados. Um desses projetos resultou em minha primeira
apresentacao de um trabalho em formato de péster na "Il Conferéncia Internacional
Sobre Humanizacao do Parto e Nascimento (Il CIHPN)" realizada no Rio de Janeiro
em 2005.

Foi somente apdés me formar na graduacdo que participei efetivamente da
publicacdo de um artigo, auxiliando na coleta de dados e redacdo. Em seguida,
ingressei no mestrado na Faculdade de Saude Publica (FSP-USP, 2010-2012) para
dar meus primeiros passos como pesquisadora. Naquela época, explorei a pesquisa
gualitativa com base em etnografia, focando no parto de povos indigenas guarani-
mbya. Mantendo um olhar mais amplo sobre meus interesses de estudo, também

atuei como monitora na disciplina de "Epidemiologia" para estudantes de Obstetricia.
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Por algum tempo, concentrei-me mais na assisténcia e no ensino, aprimorando
minha leitura das evidéncias, mas afastando-me da producédo delas. No ensino,
lecionei na graduacgéo de Obstetricia da EACH-USP como professora contratada em
dois periodos diferentes, além de ter lecionado na pds-graduacdo de enfermagem
obstétrica da Universidade Anhembi Morumbi (UAM).

Em torno de 2018, decidi me reaproximar e trilhar o caminho de me tornar
pesquisadora. Conduzimos e publicamos uma revisdo sistematica sobre Mulheres
Lésbicas e Infec¢Bes Sexualmente Transmissiveis (e Vaginose Bacteriana) (Anexo 1).
Foi gratificante trabalhar em um projeto sobre um tema muitas vezes invisibilizado, e
tive a satisfacdo de contar com a participacao de trés mulheres lésbicas na elaboracéo
desse trabalho. No mesmo ano da publicacdo (em periddico A1 na Medicina lll,
conforme avaliacdo QUALIS 2017-2020) iniciei o doutorado, em 2019.

Durante a pandemia, juntei-me a um grupo de profissionais em busca ativa de
publicacdes sobre SARS-CoV-2 e mortalidade materna. Dado o impacto negativo que
doencas respiratérias costumam ter nessa populacdo, procuravamos evidéncias
nessa direcdo. No entanto, a maioria dos primeiros artigos encontrados falava o
contrario, ou seja, que nao havia um risco aumentado de desfechos negativos
aumentados nessa populacdo. Por causa disso, comecamos a investigar ativamente
os casos de mortalidade materna relacionados a COVID-19 no Brasil, resultando em
10 publicacdes relevantes sobre o tema (Anexos 2-11 — Sendo anexos 4, 6 e 8

publicados em periddico A1 na Medicina lll, conforme avaliacdo QUALIS 2017-2020)
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Durante o doutorado, também estive envolvida em outros projetos que
resultaram em mais publica¢des (Anexo 12-15 — sendo anexo 15 em perioddico A2 na
Medicina lll, conforme avaliagdo QUALIS 2017-2020). Destaco o artigo sobre a custo-
efetividade da insercdo de obstetrizes e enfermeiras obstétricas no pré-natal da
assisténcia suplementar (Anexo 15 - em periddico A1 na Medicina Ill, conforme
avaliacdo QUALIS 2017-2020), que a principio foi financiado coletivamente e enviado
de forma integral & Agéncia Nacional de Saude Suplementar (ANS) para apreciacao
de entrada no rol de procedimentos obrigatérios, resultando em uma resolucéo
normativa que permite consultas com obstetrizes e enfermeiros obstétricos para

mulheres que acessam planos de saude.

Outro ponto importante da producéo técnica foi a participacdo direta no grupo
de estudo DIAMATER, liderado pela professora Marilza Vieira Cunha Rudge. A
professora tem décadas de conhecimento e pesquisas relacionadas a Diabetes
Mellitus Gestacional (DMG) e, junto de um grupo de alunos e professores
provenientes de diversas formacdes e instituicdes, atualmente dedica-se em particular
a investigar a resposta muscular e incontinéncia urinéria relacionadas a patologia. A
pesquisa envolve desde estudos tedricos, experimentais e pré-clinicos até estudos
clinicos e incluem parcerias internacionais e tem extensa producdo sobre o tema, em
gue participo ativamente desde 2019 como parte integrante do Diamater Study Group
(Anexo 16-21) em discussdes, planejamento, desenvolvimento e inclusive por

momentos na prépria coleta de dados.
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Nesse periodo, com muito orgulho, contribui com a producéo de dois capitulos
do livro Obstetricia por Jorge Rezende Filho. A convite da Professora Dra. Melania
Maria Ramos Amorim, eu, juntamente com Maira Libertad Soligo Takemoto, fui autora
dos capitulos "Gravidez Prolongada" (Anexo 22) e "Distocia de Ombros" (Anexo 23).
Também fui uma das autoras de um capitulo do Manual de Obstetricia da Associagao
de Obstetricia e Ginecologia do Estado de Sdo Paulo (SOGESP, 2021) (Anexo 24) e
de um capitulo em um livro sobre luto intitulado "Perdi meu bebé: Uma companhia
para atravessar o luto gestacional, perinatal e neonatal” (Anexo 25).

Durante um semestre, realizei estagio docente em campo, acompanhando
estudantes de enfermagem no atendimento a gestantes no Centro de Parto Normal
do Hospital Estadual de Botucatu. Lecionei aulas de planejamento reprodutivo, pelve
materna e estatica fetal. Também participei de treinamentos teorico-praticos para
residentes em enfermagem obstétrica, abordando temas como exame obstétrico,
sutura perineal e resolucdo de distocia de ombros. Além disso, atuei como membro
da banca avaliadora de duas monografias de conclusdo da residéncia de alunas de
enfermagem obstétrica. Esses anos foram transformadores, proporcionando uma
base sodlida para meu desenvolvimento como pesquisadora e aprimoramento na

docéncia.

34



Secao 2

Contextualizacao




Diabetes Mellitus Gestacional

Diabetes Mellitus Gestacional (DMG) e Hiperglicemia gestacional leve (HGL)
estdo associadas com complicagbes perinatais graves,(1-4) e sao fatores de risco
relevantes para o desenvolvimento futuro de Diabetes Mellitus Tipo 2 (DM2) e
sindrome metabdlica tanto para a mae quanto para seus filhos.(5-10) Um consenso
da International Federation of Gynaecology and Obstetrics (FIGO) em 2015 optou por
denomina-las em conjunto como hiperglicemia na gestacédo(1l) e o Consenso
Brasileiro denominou-as como DMG.(12)

Apesar da gravidade dessa patologia tanto para mée como para o seu filho a
curto e longo prazo, ainda encontram-se publicacdes em revistas de impacto usando
diferentes estratégias diagndsticas e diferentes denominac¢ées que levam a resultados
controversos de prevaléncia da doenca,(13-17) como consequéncia, resultados
clinicos dispares sdo disponibilizados para o sistema de saude o que dificulta a
tomada de decisdo do gestor em saude em relacdo aos investimentos a serem
alocados para o diagnéstico e tratamento do DMG.

A prevaléncia de algum grau de hiperglicemia na gestacdo (HGG) tem uma
média mundial de 16%, estando acima de 35% em alguns contextos, dependendo dos
critérios diagndsticos utilizados em cada estimativa, sendo que DMG representa a
maior parcela destes casos.(12) Usando teste oral de tolerancia a glicose de 75g
associado ao perfil glicémico, no Centro de Investigacéo do Diabete Perinatal (CIDPN)
da Faculdade de Medicina de Botucatu-Unesp, foram encontrados cerca de 20% de
disturbios hiperglicémicos na gestacao.(1)

No Brasil, estima-se que, com 0s novos critérios diagnodsticos propostos atraves
de consenso entre diversas instituicbes em 2017 (Organizacdo Panamericana de

Saude/OPAS, Ministério da Saude/MS, Federacdo Brasileira das Associacdes de
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Ginecologia e Obstetricia e Sociedade Brasileira de Diabetes/FEBRASGO), a
prevaléncia de DMG seja de 18% de todas as gestagfes.(12) Além disso, é fato
reconhecido globalmente que a prevaléncia da condicdo vem aumentando e deve
continuar em elevacdo, em razao da epidemia de obesidade que atinge inUmeros
contextos no mundo, incluindo o Brasil.(17)

Deste modo, o diagnostico adequado de DMG tem impacto direto sobre os
desfechos perinatais, mas também relevancia destacada do ponto de vista da saude
publica, uma vez que permite planejar e implementar acdes para prevencdo do DM2
no poés-parto e ao longo da vida da méae e seus filhos.(8,10) Para compreender a
magnitude do impacto dessas acles, estima-se que a prevaléncia de DM2 na
populacdo adulta brasileira tenha dobrado da década de 1980 para a de 2010,(18)
sendo que estudo multicéntrico nacional avaliando mais de 15.000 pessoas entre 35
e 74 anos identificou uma prevaléncia de 19,7%, sendo 50,4% de casos nao
previamente diagnosticados.(19) Com base nestes numeros, poderia se estimar que
1 a cada 5 brasileiras venha a desenvolver DM2, sendo que o subdiagndstico parece
ainda ser uma realidade na nossa populacdo. A possibilidade, entdo, de um
diagndstico acurado de DMG que leve ao acompanhamento em longo prazo dessas
mulheres e sua prole é estratégia racional para conter o crescimento do DM2 e suas
complicacdes na populacao brasileira, para além dos efeitos perinatais da HGG. Em
tese defendida em 2018 no Programa de P6s-Graduacdo em Ginecologia, Obstetricia
e Mastologia PGGOM-FMB-UNESP Arantes M e Rudge MV acompanharam pares de
maes e recém-nascidos 5-11 anos poés-parto e detectaram que o DMG prévio
aumentou o risco de DM2 nas maes e teve grave repercussdo com morte de 12 de
534 maes nesse periodo sendo 3 por problema renal e 3 por problema cardiaco.(20)

Associou-se também a aumento de mortalidade neonatal precoce e de aparecimento
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de sinais iniciais de obesidade, hiperglicemia e resisténcia a insulina nessas criangas
de 5-11 anos filhas de mées diabéticas.

N&o h4, no entanto, um padréo Unico para rastreamento e diagndéstico do DMG
no mundo, havendo variedade de propostas definidas de acordo com o risco basal da
populacdo (dados epidemiolégicos) e pratica clinica corrente em cada contexto. Na
realidade brasileira, ainda € bastante disseminado o uso dos critérios propostos pelo
Ministério da Saude em 2012, através de seu Caderno de Atencdo Bésica
(CAB32),(21) uma vez que este regula a pratica na atencgdo primaria, nivel do sistema
de salde que alcanca a maioria da populacdo. Em 2017, no entanto, uma reunido de
especialistas com a participacado da Organizacdo Panamericana de Saude (OPAS),
Ministério da Saude (MS), Federacdo Brasileira das Associa¢cdes de Ginecologia e
Obstetricia (FEBRASGO) e Sociedade Brasileira de Diabetes (SBD), propds novas
diretrizes, baseadas em dois cenarios: viabilidade financeira e disponibilidade técnica
total (propondo a realizagcdo de glicemia de jejum no primeiro trimestre e TTOG75 no
segundo trimestre, com deteccdo esperada de 100% dos casos) e viabilidade
financeira e disponibilidade técnica parcial (baseada apenas na realizacao de glicemia
de jejum, com deteccdo esperada de 86% dos casos).(12)

Em servigcos especificos, em particular de nivel secundario ou terciério e
servigos universitarios ou no a&mbito da salde suplementar, sdo adotados ainda os
critérios propostos pela American Diabetes Association (ADA) em 2016 e suas
atualizagbes mais recentes, incluindo a versao publicada em 2023.(22) No CIDPN da
Faculdade de Medicina da UNESP em Botucatu (FMB-UNESP), utilizam-se os
critérios da ADA 2016 em associacao com o perfil glicémico realizado entre 24 e 28
semanas, para detectar os casos de hiperglicemia gestacional leve. Deste modo, no

Brasil e no mundo ha grande variagéo nas propostas de rastreamento e diagnastico,
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sendo relevante para o sistema de saude e os tomadores de decisdo compreender 0s

impactos clinicos de cada proposta.
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