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RESUMO

OLIVEIRA, AP. Estudo das alteracbes estruturais e da funcdo diastdlica
cardiaca em mulheres portadoras de diabetes melito gestacional. 2014. 47f.
Dissertagéo (Mestrado) — Universidade Estadual Paulista, Faculdade de Medicina de

Botucatu, 2014.

Introducao: Diabetes Melito Gestacional (DMG) constitui risco para desenvolver
diabetes melito tipo 2 e os seus possiveis desdobramentos futuros. E considerado
fator de risco independente para doenca cardiovascular, a principal causa de morte
entre a populacdo diabética. Objetivos: Identificar e comparar as alteracdes
estruturais e da funcdo diastdlica cardiaca em gestantes portadoras de diabetes
gestacional e gestantes sem patologias, e verificar se existem correlagbes entre
caracteristicas clinicas e variaveis bioquimicas maternas com o indice de massa
ventricular (iIMVE) e a razdo entre pico de velocidade do fluxo diastdlico transmitral
no inicio da diastole (E’) e pico de velocidade do fluxo diastolico transmitral durante a
contragéo atrial (A’). Sujeitos e Métodos: Foi realizado estudo prospectivo e
transversal em gestantes com DMG (n=21) e gestantes sem patologias (n=23).
Todas as gestantes realizaram ecocardiograma entre a 342, e a 372. semanas de
gestacdo, cujos resultados foram analisados estatisticamente para comparacao
entre os grupos estudados, adotando-se o limite minimo de significancia de 95%
(p<0,05). Resultados: Entre as caracteristicas clinicas e varidveis bioquimicas
estudadas, os valores de idade, paridade, indice de massa corpérea pré-gestacional
e gestacional, glicemia de jejum e hemoglobina glicada foram significativamente
maiores no grupo DMG. Das variaveis estruturais, a espessura da parede posterior,

do septo interventricular, a massa do VE e o IMVE foram significativamente maiores
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no grupo DMG. A relagdo E’/A’ foi significativamente menor no grupo DMG, que
também apresentou correlacéo positiva entre o iIMVE, a glicemia de jejum e o indice
de massa corporal gestacional. Conclusdo: As gestantes portadoras de DMG
apresentam perfil diastolico diferente do grupo controle, proximo ao padrédo
disfuncional, porém dentro do intervalo de normalidade para os parametros
estudados. Mesmo assim, como o padrdo disfuncional tende a evoluir com o
avancar da idade, é recomendavel que essas gestantes facam seguimento mais

rigoroso do controle glicémico e do sistema cardiovascular.

Palavras chaves: gestacdo, diabetes, alteracdes cardiacas, ecocardiograma.
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ABSTRACT

Oliveira, AP. Study of structural changes and diastolic cardiac function in
women with gestational diabetes mellitus. 2014. 47f. Thesis (Master). School of

Medicine of Botucatu, Universidade Estadual Paulista, Botucatu, 2014.

Background: Gestational Diabetes Mellitus (GDM) is a risk condition for developing
type 2 diabetes and its possible future developments. It is considered an independent
risk factor for cardiovascular disease, the leading cause of death among diabetic
patients. Objective: To identify and compare the structural and diastolic function in
pregnant women with gestational diabetes mellitus and healthy pregnant women and
verify possible correlation between clinical and biochemical variables with maternal
ventricular mass index (LVMI) and the ratio of peak of transmitral diastolic flow
velocity in early diastole (E) and peak velocity of transmitral diastolic flow during
atrial contraction (A"). Subject and Methods: This was a prospective cross-sectional
study in women with GDM (n = 21) and healthy pregnant women (n = 23). All the
women underwent echocardiography between the 34th. and the 37th. weeks of
gestation, and the results were statistically analyzed for comparison between groups,
adopting the threshold of significance of 95% (p <0.05). Results: Clinical features
and biochemical variables, values for age, parity, body mass index gestational and
before pregnancy, fasting glucose and hemoglobin Alc were significantly higher in
GDM group. Posterior wall thickness, interventricular septum, LV mass and LV mass
index were significantly higher in GDM group. The E’ and E'/A' were significantly
lower in the GDM group, which also showed a positive correlation between LVMI,
fasting glucose and pregnancy body mass index. Conclusion: Pregnant women with

GDM have different diastolic profile, near to dysfunctional pattern, but within the
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range of normal values for the parameters studied. Even so, as the dysfunctional
pattern tends to evolve with advancing age, it is recommended to these women more

rigorous monitoring of glycemic control and cardiovascular system.

Key words: pregnancy, diabetes, cardiac abnormalities, echocardiogram.
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INTRODUCAO

Diabetes melito (DM) prévio a gestagédo (DM tipo 1 e tipo 2), overt diabetes,
diabetes melito gestacional (DMG) e hiperglicemia gestacional leve sédo as diferentes
formas de manifestacdo da hiperglicemia na gestacdo (Rudge et al., 1990; ADA,

2011).

A ocorréncia desses disturbios hiperglicémicos é variada, dependendo do
método diagnadstico e da etnia da populacdo. No Brasil, varia de 1 a 14% e segundo
a literatura tem frequéncia aproximada de 7,6% (Reichelt et al., 1998; 2002).
Estudos em nosso servico evidenciam que o diabetes melito (DM tipo 1, tipo 2 e
DMG) associado a gestacédo ocorre em cerca de 7,0% das gestantes (Rudge et al.,

2005).

O diabetes clinico € uma das doencas mais prevalentes no mundo, atingindo
proporcdes epidémicas, sendo considerado fator de risco independente para as
complicagbes cardiovasculares e a principal causa de morbidade e mortalidade. O
risco de Obito aumenta com o tempo de duracdo da doenca e € maior em mulheres
(Shindler et al., 1996; Freire et al., 2007). O diabetes aumenta a ocorréncia de
doenca cardiaca isquémica e de miocardiopatia, que podem causar insuficiéncia
cardiaca congestiva, mesmo na auséncia de aterosclerose coronariana (Shindler et
al., 1996; Freire et al., 2007). Evidéncias indicam que a disfuncdo diastélica
representa uma manifestacdo preé-clinica precoce da miocardiopatia diabética,
podendo progredir para insuficiéncia cardiaca sintomatica (Bell, 2002; Braga et al.,

2005).

O Diabetes Melito Gestacional € definido como qualquer grau de intolerancia

a glicose, reconhecida ou diagnosticada pela primeira vez na gravidez (ADA, 2012)
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A base fisiopatolégica para o desenvolvimento do DMG é o aumento da
resisténcia a insulina consequente a secrecdo placentaria de hormdnios
antagonicos, entre eles, o lactogénio placentario, o horménio de crescimento, o
cortisol, o estrogénio e a progesterona, e de algumas enzimas, as insulinases.
Algumas citocinas também podem estar envolvidas nesse processo, caracterizando
o0 DMG como um estado inflamat6rio crénico e subclinico, com producao anormal de

citocinas e de mediadores inflamatorios ativados. (Petry, 2010).

A gestacao é periodo de resisténcia fisiologica a insulina, favorece o DMG e,
em decorréncia, a manifestacdo clinica da Sindrome Metabdlica (Negrato et al.,
2008). Assim, o DMG representa expressdo precoce da sindrome metabdlica,
definida por obesidade central, resisténcia a insulina, dislipidemia e hipertenséo
arterial, com risco aumentado para diabetes tipo 2, acidente vascular cerebral e
doenca coronariana na vida futura. (Retnakaran et al., 2010; Heitritter et al., 2005;

Retnakaran et al., 2010; Silva et al., 2003; Ben-Haroush et al., 2004).

Além dessas alteragcbes metabdlicas, a gestacdo caracteriza-se por
adaptacdes significativas no sistema cardiovascular, para assegurar fluxo uterino
adequado e proporcionar oxigenacdo e nutricdo ao feto em desenvolvimento. Em
gestantes saudaveis ocorre aumento de débito cardiaco, frequéncia cardiaca, do
volume intravascular e complacéncia vascular, com reducdo importante da
resisténcia vascular periférica (Poppas et al., 1997). Essas adaptacfes impdem
sobrecarga hemodinamica ao coracao, reflexo do aumento da pré-carga. A
diminuicdo da resisténcia vascular periférica reduz a pos-carga, facilitando o
desempenho do ventriculo esquerdo e equilibrando o sistema cardiovascular. O
resultado final € o aumento do indice da massa do ventriculo esquerdo (iIMVE), sem

alteracdo da espessura relativa da parede (ER). Portanto, de acordo com alguns
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autores, a gestacdo determina remodelacéo cardiaca fisioldgica, mediada pela pré-

carga e com manutencdo da geometria ventricular (Simmons et al., 2002).

As modificacbes morfométricas cardiacas na gestacado foram estudadas e
documentadas por avaliagcbes ecocardiograficas e, especialmente em relagcdo a
parametros de funcéo sistolica e morfologia ventricular, estdo bem definidas (Khouri
et al., 2004; Fok et al.,, 2006). Entretanto, os parametros da funcdo diastolica sao
controversos na literatura. Isso se justifica por diferencas nas técnicas e métodos de
avaliacdo, na qualidade do equipamento ecocardiografico e na heterogeneidade da
populacdo estudada, além do fato de que algumas medidas permanecem dentro da
faixa de normalidade, independentemente do estado gravidico (Henry et al., 1980;

Mabie et al., 1994; Nagueh et al., 2009).

Para diminuir essas divergéncias, foi recomendado o uso do Doppler tissular
na avaliacdo da funcédo diastdlica em gestantes, pela vantagem de poder avaliar 0os
parametros diretamente no miocardio, relativamente independente da pré-carga, o
qgue resulta em maior acuracia ao método (Nagueh et al., 1997, Sohn et al., 1997,

Fok et al., 2006).

Em relacao a funcéo diastdlica, as modificacdes observadas na gestacao pelo
ecocardiograma sao caracterizadas por diminuicdo progressiva do pico de
velocidade de fluxo diastolico transmitral no inicio da diastole (onda E), sem
alteracdes no pico de velocidade de fluxo diastolico transmitral durante a contragéo
atrial (onda A) e, consequentemente, reducéo da razdo e E/A. Os estudos realizados
com o Doppler tissular, pela caracteristica de avaliacdo independente da carga,
evidenciaram aumento progressivo da onda A medida no miocardio (onda A’),
resultando reducdo da razdo E’/A’. De acordo com o autores, estas modificacbes

ocorreram em resposta a reducao da resisténcia vascular periférica e ao aumento do
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débito cardiaco, induzindo a hipertrofia excéntrica do ventriculo esquerdo, ao
aumento do diametro atrial e da espessura da parede posterior do ventriculo
esquerdo (VE), sem prejuizo da funcao diastélica (Savu et al., 2012; Fok et al., 2006;

e Katz et al., 1978).

Nos portadores de diabetes melito, a disfuncdo diastélica representa
manifestagdo precoce e pré-clinica da miocardiopatia diabética, precedendo a
disfuncéo sistdlica e com risco de progredir para insuficiéncia cardiaca sintomatica
(Raev, 1994; Braga et al., 2005, Freire et al., 2006). Estudo com mulheres
portadores de DM Gestacional evidenciou perfil de funcdo diastdlica diferente das
gestantes saudaveis, que persiste no poés-parto, sugerindo envolvimento
cardiovascular precoce nesta condicdo e necessidade de acompanhamento

cardiovascular apés a gestacao (Freire et al., 2006).

Independentemente de alteracdo na funcao diastélica do ventriculo esquerdo,
disfuncdo diastélica representa a principal causa de insuficiéncia cardiaca
congestiva (Vasan et al., 1999; Kitzman et al., 2001). Esse indicador de risco e a
potencial associacdo entre DMG e alteracdes precoces na funcao diastolica (Freire
et al., 2006), justificaram o delineamento do estudo e definiram o0s objetivos

propostos.
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OBJETIVOS
Geral

Identificar as alteracfes estruturais cardiacas e de funcdo diastolica em

gestantes portadoras de diabete gestacional.
Especificos

1. Comparar, entre gestantes portadoras de DMG e saudaveis, resultados relativos

as variaveis estruturais cardiacas e de funcédo diastolica;

2. ldentificar possiveis correlacbes entre as caracteristicas clinicas e variaveis

bioquimicas maternas com o indice de massa ventricular (iMVE) e a razdo E'/A’.
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SUJEITOS E METODO
Desenho do estudo

Estudo descritivo e prospectivo, de corte transversal.

Sujeitos e local de realizagdo do estudo

Gestantes portadoras de Diabetes Melito Gestacional (DMG) acompanhadas
no Servico Especializado de Diabete e Gravidez do Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina de Botucatu/Unesp e gestantes saudaveis (ndo-diabéticas),
acompanhadas no Servico de Assisténcia Pré-Natal de Baixo Risco do Hospital das

Clinicas da Faculdade de Medicina de Botucatu/Unesp.

Grupos de estudo
Foram constituidos dois grupos de estudo:

- Grupo DMG, onde foram incluidas 21 gestantes portadoras de DMG,
diagnosticado por alteracdes no Teste Oral de sobrecarga a Glicose (IADPSG,

2012)

- Grupo Controle, onde foram incluidas 23 gestantes saudaveis, de baixo risco e

com gestacao unica.
Entre os casos de DMG, foram excluidos os associados a tabagismo, hipertensao

arterial e tireoidopatias e as gestacdes gemelares.

Célculo do tamanho amostral

Foi realizado considerando-se a diferenca de E” entre grupos de gestantes

com DMG e ndo-diabéticas (2,5 = 2,6 cm/s; Freire et al., 2006), o nivel de
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significancia de 5% (a. = 0,05) e o poder estatistico de 80% (B = 0,20). O tamanho

minimo calculado foi de 16 gestantes por grupo.

Variaveis avaliadas
- Estruturais cardiacas:

v Volume do atrio esquerdo (VAE, mL);

v Espessura diastélica da parede posterior do ventriculo esquerdo (PPVE, mm);
v Espessura diastdlica do septo interventricular (SIVE, mm);

v’ Diametro diastolico do ventriculo esquerdo (DDVE, mm);

v/ Espessura relativa da parede ventricular (ER);

v/ Massa do VE (MVE, q);

v’ indice de Massa do VE (IMVE, g/m*").
- De fungéo diastdlica:

v' Pico de velocidade do fluxo diastolico transmitral no inicio da diastole —
tissular (E’, cm/s);

v Pico de velocidade do fluxo diastolico transmitral durante a contragcdo atrial
tissular (A’, cm/s);

v' Pico de velocidade do fluxo diastélico transmitral no inicio da diastole (E,
cm/s);

v’ razao E'/A’;

v’ razéo E/E’;

v tempo de relaxamento isovolumétrico do VE (TRIV, ms);

v tempo de desaceleragéo (TDE, ms).
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Maternas

v’ Idade materna — expressa em anos completos;

v Paridade — expressa pelo nimero de partos anteriores;

v Indice de massa corporea (IMC) gestacional — calculado pela relacdo
peso/altura®, expresso em Kg/m?, e avaliado pelo peso no momento da
avaliacdo ecocardiografica,

v Ganho de peso na gestacdo — calculado pela diferenca entre o peso pré-
gravidico e o peso no momento da avaliacdo ecocardiogréafica, expresso em
Kg;

v Glicemia de jejum- avaliada na rotina da primeira consulta de pré-natal,
expressa em mg/dL;

v' Hemoglobina glicada (HbAlc) — avaliada na rotina da primeira consulta de

pré-natal, expressa em porcentagem.

Técnicas e Métodos empregados

Para a determinacao da glicemia de jejum e da hemoglobina glicada (HbAlc)

A colheita de sangue foi realizada de acordo com a rotina do Servico, na

primeira consulta de pré-natal.

Os niveis plasméticos de glicemia de jejum foram avaliados pelo método glicose-
oxidase (Glucose-analyzer Il Beckman Fullerton, CA, USA). A avaliagdo dos niveis

de HbAlc foi realizada pelo método de coluna liquida de alta performance.
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Ecocardiograma

Utilizou-se a ecocardiografia (modo M, 2D e Dopplerfluxometria) realizada
entre 34 e 37 semanas gestacionais, com a gestante em posicao lateral esquerda,
apo6s repouso de 15 minutos, em ambiente calmo e com temperatura controlada.

Os exames foram rrealizados em equipamento Vivid S6 / GE® com transdutor
ultrassénico multifrequencial de 2,0-3,5 MHz e sistema de registro de imagens. As
imagens foram obtidas e analisadas seguindo-se as recomendagfes da American
Society of Echocardiography (Lang et al., 2006). Todas as medidas foram efetuadas
em trés ciclos cardiacos, adotando-se como valor a média aritmética das aferi¢des.

Durante todo o exame uma derivacao eletrocardiografica foi monitorada.

Esses exames especificos foram realizados no Centro de Diagndstico por
Imagem do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Botucatu/Unesp, por
um unico examinador, médico do Servico de Cardiologia Clinica do Departamento

de Clinica Médica da Faculdade de Medicina de Botucatu/Unesp.

A massa do VE (g) pela Férmula de Devereux: MVE= 0,8 x {1,04 x [(SIVE +
PPVE + DDVE)® — (DDVE)’]} + 0,6(g) - onde SIVE corresponde a espessura
diastélica do septo interventricular, PPVE a espessura diastolica da parede posterior
do ventriculo esquerdo e DDVE ao didmetro diastdlico final do ventriculo esquerdo

(Lang et al., 2006).

O indice de Massa do VE (iMVE) foi avaliado pela féormula: MVE/ estatura®’,
onde a estatura foi expressa em metros. A espessura relativa da parede (ERP) foi
calculada de acordo com a formula ERP= 2PPVE/DDVE.

As velocidades de fluxo venoso transmitral foram aferidas por meio de
Doppler pulsatil. Para o célculo da relagdo E’/A’ utilizou-se a relagdo entre a

velocidade maxima de enchimento ventricular rapido (E’) e a velocidade maxima de
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fluxo durante a contracao atrial (A’), medidas no miocardio (tissulares). Também se
calculou o tempo de relaxamento isovolumétrico do VE (TRIV) e o tempo de

desaceleragao (TDE).

Analise Estatistica

O estudo estatistico foi realizado no pacote estatistico SPSS 10.5. As
variaveis continuas foram testadas em relacéo a distribuicdo normal dos resultados
e foram expressas em média e desvio-padrdo. As médias foram comparadas por
analise de variancia, usando o Teste “t” de Student. Para o estudo das correlacdes
empregou-se o teste de Pearson, e respectivo valor de r. O limite de significancia foi

de 5%, estabelecido para todos os testes (p < 0,05).

Aspectos Eticos

O estudo foi previamente aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da
Faculdade de Medicina de Botucatu — UNESP (Protocolo no. 3863/2011). Todas as
participantes do estudo assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido

(TCLE).
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RESULTADOS

A Tabela 1 apresenta as caracteristicas clinicas e as variaveis bioquimicas da
populacdo estudada. O grupo DMG apresentou valores maiores da idade materna
(31 anos vs 25 anos, p=0,001), paridade (1,5 vs 0,6, p =0,002), indice de massa
corpérea pré-gestacional (30,0 kg/2 vs 25,9 kg/m?, p= 0,049), indice de massa
corpérea gestacional (34,3 kg/m2 vs 28,9 kg/m2, p= 0,008), glicemia de jejum (90
mg/dL vs 68 mg/dL, p<0,001) e hemoglobina glicada (6,1% vs 5,0%, p=0,001),
guando comparados com os do grupo controle. Nao houve diferenca significativa em

relacdo ao ganho de peso na gestacéo.

Tabela 1 — Caracteristicas clinicas e variaveis bioquimicas dos grupos estudados

DMG Controle

(n=21) (n=23) P
Idade (anos) 31+6 25+ 6 0,001
Paridade (n) 1,5+0,9 0,6 +0,8 0,002
IMC pré-gestacional (Kg/m?) 30,0+£5,1 25,9+5,2 0,049
IMC gestacional (Kg/m?) 34,3+6,3 289+55 0,008
Ganho de peso na gestacao 103578 72467 0.244
(Kg)
Glicemia de Jejum (mg/dL) 90 + 22 68 + 8 <0,001
HbAlc (%) 6,1+1,1 50+0,4 0,001

Valores expressos em média + dp: IMC: Indice de massa corpérea; HbAlc: Hemoglobina glicada. p:
Teste t de Student.

Na Tabela 2 encontram-se as varidveis estruturais cardiacas dos grupos
estudados. Os valores da espessura da parede posterior e do septo interventricular,

da massa do ventriculo esquerdo (VE) e do indice de massa do VE foram
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significativamente maiores no grupo DMG quando comparados com o0s do grupo
controle (9,1 mm vs 8,0 mm, p< 0,021; 9,0 mm vs 7,9 mm,p=0,020; 146 g vs 127g,
p=0,041; 40g/m*’ vs 35 g/m*’,p=0,015; respectivamente). Ndo houve diferenca
significativa entre os grupos com relacdo ao volume do atrio esquerdo, diametro

diastdlico do ventriculo esquerdo e espessura relativa da parede ventricular.

Tabela 2 — Variaveis estruturais cardiacas dos grupos estudados

DMG Controle

(n=21) (n=23) i
Volume AE (mL) 37,0+10,8 33,0+ 10,0 0,284
PPVE(mm) 91+1,6 8,0+1,2 0,021
SIVE(mm) 9,0+1,6 79+12 0,020
DDVE(mm) 47,4 +3,8 47,9+ 3,6 0,670
ER 0,36+ 0,10 0,33+ 0,06 0,261
MVE (g) 146 *+ 32 127 + 27 0,041
iMVE (g/m?7) 40 +7 35+7 0,015

Valores expressos em média (x dp); AE: atrio esquerdo; PPVE: espessura diastélica da parede
posterior do ventriculo esquerdo; SIVE: espessura diastélica do septo interventricular; DDVE:
didmetro diastélico do ventriculo esquerdo; MVE: massa do ventriculo esquerdo; iMVE: indice de
massa do ventriculo esquerdo; ER: espessura relativa da parede ventricular.

p: Teste t de Student.

As gestantes portadoras de DMG apresentaram valor significativamente
menor da velocidade maxima de enchimento ventricular rapido (E’) do que as
gestantes do grupo controle (10,1 cm/s vs 11,7 cm/s, p=0,048), sem diferenca
significativa entre os valores da velocidade méxima de fluxo durante a contracdo
atrial (A’). Assim, consequentemente a razdo E’/A’ foi estatisticamente menor em

gestantes do grupo DMG (1,3 vs 1,7, p=0,008). O pico de velocidade do fluxo
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diastdlico transmitral no inicio da diastole (E), o tempo de relaxamento
isovolumétrico (TRIV), o tempo de desaceleragdo (TDE) e a razdo E/E’ nao

apresentaram diferenca significativa entre os grupos (Tabela 3).

Tabela 3 — Variaveis de funcao diastolica dos grupos estudados

DMG Controle

(n=21) (n=23) P
E’ (cm/s) 10,1+2,3 11,7+2,8 0,048
A’ (cm/s) 8423 72+20 0,085
E’IA’ 1,3+0,5 1,7+0,5 0,008
E (cm/s) 81,6 +19,7 92,5+18,4 0,138
E/E’ 8424 8,3+29 0,977
TRIV (ms) 82,5+ 10,2 84,4 +13,9 0,676
TDE (ms) 193,1+ 42,8 221,5+54,8 0,142

- Valores expressos em média (x dp); E’: pico de velocidade do fluxo diastélico transmitral no inicio da
diastole (tissular); A’: pico de velocidade do fluxo diastélico transmitral durante a contragdo atrial
(tissular); E: pico de velocidade do fluxo diastélico transmitral no inicio da diastole; TRIV: tempo de
relaxamento isovolumétrico; TDE: tempo de desaceleracéao.

p: Teste t de Student.

Na Tabela 4 observa-se que o indice de massa ventricular correlacionou-se
positivamente com o IMC gestacional e com a glicemia de jejum (IMC gestacional: r=
0,53; p= 0,028; glicemia de jejum: r = 0,50; p= 0,047) apenas no grupo DMG.
Independentemente do grupo, as outras caracteristicas clinicas e a HbAlc nédo se

correlacionaram com o iMVE.



Tabela 4 — Correlacéo entre

indice de massa do VE.
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caracteristicas clinicas e variaveis bioquimicas com o

iMVE(g/m*")
DMG Controle
r Y r p

Idade 0,30 0,237 0,16 0,485
Paridade 0,03 0,916 0,42 0,062
IG no exame -0,25 0,319 -0,04 0,869
IMC preé-gestacional 0,10 0,762 0,23 0,363
IMC gestacional 0,53 0,028 0,36 0,115
Ganho~de peso durante 035 0,292 0.02 0,937
gestacéo

Glicemia de jejum 0,50 0,047 0,06 0,787
HbAlc 0,16 0,557 -0,05 0,827

r: coeficiente de correlagdo de Pearson; IG: idade gestacional; IMC: indice de massa corporea;

HbAlc: hemoglobina glicada.

Conforme demonstrado na Tabela 5, a idade materna correlacionou-se

negativamente com a relagcado E’/A’ apenas no grupo DMG (r= - 0,54; p= 0,0115).

N&o houve correlacdo das demais caracteristicas clinicas e variaveis bioquimicas

com a razao E’/A’ dos grupos estudados.
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Tabela 5 — Correlacdo entre as caracteristicas clinicas e variaveis bioquimicas com

E’/A’ dos grupos estudados.

E’/IA
DMG Controle
r p r p

Idade -0,54 0,012 -0,40 0,068
Paridade 0,09 0,725 -0,34 0,128
IG no exame 0,05 0,824 -0,03 0,906
IMC preé-gestacional -0,20 0,542 0,02 0,930
IMC gestacional 0,17 0,518 -0,20 0,408
Ganho de peso durante 0,05 0,866 -0,01 0,962
gestacao

Glicemia de jejum -0,14 0,551 -0,25 0,263
HbAlc -0,25 0,311 0,08 0,732

r: coeficiente de correlagédo de Pearson; IG: idade gestacional; IMC: indice de massa corporea;

HbAlc: hemoglobina glicada.
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DISCUSSAO

Neste estudo, as gestantes portadoras de DMG apresentam aumento da
espessura da parede posterior do VE, do septo interventricular, da massa do VE e
do indice de massa do VE, associados a menores valores na velocidade maxima de
enchimento ventricular rapido (E’) e da razdo E'/A’. Esses resultados foram
diferentes dos observados no Grupo Controle e indicaram alteracdes nas variaveis

estruturais e de funcao diastélica nas gestantes portadoras de DMG.

Até o momento, este € o primeiro estudo que avaliou as alteracdes estruturais
cardiacas em mulheres com DMG. Na gestacdo normal pode ocorrer aumento do
indice de massa cardiaca sem alteracdo da espessura relativa da parede do VE,
desenvolvendo-se a hipertrofia excéntrica fisioldégica, em resposta ao aumento da
volemia e consequentemente da pré-carga (Moran et al., 2002). Embora em nossa
casuistica apenas uma gestante do grupo controle e duas do grupo DMG
apresentaram critérios para diagnostico de hipertrofia cardiaca, podemos observar
gue as gestantes com DMG apresentam aumento do indice de massa do VE, sem
alteracdo da espessura relativa, quando comparadas com as do grupo controle.
Esse dado € relevante, pois apesar do curto periodo de duracdo da doenca ocorre

comprometimento cardiaco.

Estudos em mulheres diabéticas ndo gestantes evidenciaram associacao
entre resisténcia aumentada a insulina e hiperglicemia com aumento da espessura
relativa da parede e da massa do VE, e essas relagbes foram associadas a
obesidade (Galderisi et al., 1991; Rutter et al.,, 2003). Na gestagdo, ja foram
demonstradas correlagdes entre hiperglicemia e disfuncéo endotelial (Paradidi et al.,

2002). Aléem da hiperglicemia, hipertensdo arterial, obesidade, dislipidemia e
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sindrome metabdlica também ja foram associadas a disfuncédo endotelial (Creager et
al, 1992; Panza et al.,, 1993 e Steinberg et al., 1996). Considerando que, na
gestacdo, a hiperglicemia materna, per si, também j& foi associada a todos esses
critérios de Sindrome Metabdlica (Negrato et al., 2009), a correlagéo direta do iIMVE
com o IMC gestacional e a GJ no inicio da gestacao, observadas no grupo DMG,
seria resultado esperado. Este resultado reforca a importancia da adequacgéo do
peso e do controle glicémico estrito nessas gestantes, para prevenir ndo s6 o

desenvolvimento de DM2, mas também, o risco futuro de DCV.

Na andlise da fungéo diastélica, as mulheres com DMG apresentaram perfil
diastdlico diferente das gestantes normoglicémicas, representado pelo padrdo de
reducdo de E’ e da razdo E’/A’. A correlagao negativa entre idade materna e relagao
E'/A’, estatisticamente significativa no grupo DMG e indicando tendéncia no grupo
controle, sugerem que a faixa etaria das gestantes deste estudo, apesar de
diferenciada entre os grupos, influenciou de maneira equivalente nos resultados
dessa relagdo. Assim, a redugcdo nos valores de E'/A’ no grupo de gestantes

portadoras de DMG pode ser explicado pela condi¢céo de hiperglicemia materna.

Apesar da queda na razdo E'/A’, nenhuma gestante com DMG apresentou
critérios diagnésticos compativeis com dados prévios da literatura (Freire et. al.;
2006 e Pintaudi et. Al., 2013). A faixa de idade, ainda jovem também nas mulheres
com DMG, o tempo reduzido de evolucdo da doenca e a auséncia de cardiopatia
prévia devem ser considerados na interpretacdo desse resultado. Entretanto, mesmo
dentro da normalidade, a redugédo nos niveis de E'/A’ em gestantes portadoras de
DMG, deve ser valorizada e considerada como marcador de risco para DCV no

futuro.
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Resultados anteriores do nosso grupo confirmaram persisténcia da resisténcia
a insulina em gestacGes complicadas por hiperglicemia até 6 semanas de pds-parto
e associacdo entre niveis de hiperglicemia materna e critérios de Sindrome
Metabolica (Negrato et al., 2009; 2008). Assim, os resultados desse estudo abrem
novas perspectivas de investigacdo, entre elas, a avaliacdo da funcéo diastolica em
mulheres com DMG no pés-parto, associada aos indices de resisténcia a insulina e
de IMC. A persisténcia de alteracdes nessas avaliagdes reforcaria a importancia do
controle glicémico e da adequacao de peso na prevencdo de complicacdes futuras

do DMG, sobretudo, o DM2 e a DCV.
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CONCLUSOES

Os resultados deste estudo indicaram diferencas significativas entre gestantes

portadoras de DMG e saudaveis.
1. O DMG se associou a:

- alteracdes nas varidveis estruturais cardiacas, representadas por aumento da
espessura da parede posterior (PPVE) e do septo interventricular esquerdo (SIVE),

da massa (MVE) e do indice de massa do ventriculo esquerdo (iMVE);

- alteracdes nos indicadores de funcéo diastdlica, caracterizadas por diminuicdo nos

indices de velocidade maxima de enchimento ventricular rapido (E’) e da razdo E’/A’.

2. No DMG, o IMVE apresentou correlagéo positiva com o IMC gestacional e a GJ da

primeira consulta de pré-natal,

3. No DMG, a razado E’/A’ se correlacionou indiretamente com a idade materna.
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TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Convido a Sra. , a participar do
estudo “Avaliagdo da funcao diastélica em portadoras de diabetes gestacional ou clinico através do
ecocardiograma”, que sera realizado sob a responsabilidade da Dra. Vera e Dra. Alexandra Paula de
Oliveira.

Eu fui informada de que o objetivo da pesquisa € avaliar o coracdo de mulheres com diabetes clinico
ou gestacional, através do exame de ecocardiografia, e comparar com o coracdo de mulheres sem
doenca. Entendo que minha participacdo envolve a necessidade de comparecer duas vezes no
servico (no final da minha gestacdo e apés 6 a 8 semanas do nascimento do meu filho).para realizar
exames de ecocardiografia

Fui informada de que:

(1) terei que comparecer nos dias marcados para os exames, com duracdo de aproximadamente
30 minutos;

(2) minhas respostas sdo confidencias e apenas os dados coletivos serdo divulgados em
publicacdes em revistas cientificas, sem que minha identidade seja revelada;

(3) o pesquisador responsavel estara disponivel para responder a quaisquer perguntas;

(4) minha participacéo neste estudo € voluntaria e que posso desistir a qualquer momento, sem
prejuizo do meu tratamento/assisténcia pré-natal no Servico;

(5) tenho o direito de receber informacdes adicionais sobre o estudo, a qualquer momento;

(6) a minha participacéo neste projeto ndo implica em riscos previsiveis para mim ou para a minha
gestagéo e

(7) se ndao me sentir satisfeita, poderei entrar em contato com o médico responsavel pela
pesquisa.

Declaro ter lido e compreendido este termo de consentimento, onde foram informados os dados mais
importantes sobre o estudo e a minha participacdo. Tive ampla oportunidade de fazer perguntas e
recebi respostas que me satisfizeram totalmente.

Estou ciente de que este termo de consentimento serd reproduzido em duas vias de igual teor e que
uma delas ficara em meu poder e, a outra, arquivada nos documentos do projeto pelo pesquisador.
Duvidas adicionais poder&o ser obtidas no Comité de Etica, através do tel. 14 38116143

Botucatu, / /

Assinatura da gestante Alexandra Paula de Oliveira/ pesquisadora

responsavel

Alexandra Paula de Oliveira—email: apoliveira33@gmail.com

Departamento Obstetricia e Ginecologia — Rubido Junior — SP — (14) 38116227
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Protocolo de coleta de dados - Identificacdo /dados maternos

Nome:

RG:

Idade:

DN:

Escolaridade:

Endereco:

Cidade:

Telefone:

Estado Civil:

Raca:

Estuda: Trabalha:

Profissao:

G: P: C: A:

Ano: IG:

Tipo de parto: Peso RN:

Ano: IG:

Tipo de parto: Peso RN:

Ano: IG:

Tipo de parto: Peso RN:

Tipo de Diabetes:

DMGIIA

DMGIIB

DUM:

DEP:

Peso:

Altura:




