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Diabete

Gestazionale
Mellito

IL DIABETE MELLITO GESTAZIONALE (Gesta-
tional Diabetes Mellitus, GDM) é definito come
qualsiasi grado di intolleranza al glucosio che
insorge per la prima volta o viene identificato
per la prima volta durante la gravidanza, senza
tuttavia soddisfare i criteri diagnostici di dia-
bete manifesto preesistente. Rappresenta una
delle complicanze piu frequenti della gravi-
danza, con una prevalenza in costante aumen-
to a livello mondiale. I1 GDM é associato a un
significativo incremento della morbilita mater-
na e neonatale, rendendo fondamentali una
diagnosi precoce e una gestione appropriata al
fine di migliorare gli esiti materno-fetali2.

Diagnosi nella popolazione ad alto rischio

LIVELLO/QUALITA
DELLE EVIDENZE

FORZA E DIREZIONE
DELLA RACCOMANDAZIONE

RACCOMANDAZIONE

Nelle donne con Condizionata a favore

anamnesi di disturbi
ipertensivi della
gravidanza, é
suggerito un follow-

up a breve e lungo
termine per consentire
l’identificazione
precoce di complicanze
cardiovascolari e renali
e pianificare interventi
tempestivi.
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Sintesi delle evidenze

Lo screening precoce del GDM mediante curva
da carico orale di glucosio (Oral Glucose Tole-
rance Test, OGTT) tra 16 e 18 settimane di ge-
stazione é stato proposto per le donne ad alto
rischio, in alternativa allo screening standard
eseguito tra 24 e 28 settimane, con l’obiettivo
di consentire una diagnosi e un trattamento
piu tempestivi. Evidenze di qualita moderata,
derivate da studi randomizzati e metanalisi,
suggeriscono che lo screening precoce, se se-
guito da un trattamento adeguato e tempe-
stivo, possa ridurre gli esiti neonatali avversi
compositi. Tuttavia, non sembra determinare
una significativa riduzione dell’incidenza di
macrosomia, taglio cesareo non programmato
o disordini ipertensivi della gravidanza. Alcu-
ni studi hanno evidenziato un possibile incre-
mento del rischio di neonati piccoli per l'eta
gestazionale (Small for Gestational Age, SGA)
nelle donne con alterazioni glicemiche lievi
sottoposte a trattamento precoce, suggerendo
che i maggiori benefici dello screening antici-
pato possano riguardare soprattutto le pazienti
con valori glicemici piu elevati o con multipli
fattori di rischio.

Lo screening precoce consente un interven-
to anticipato, un miglior controllo glicemico
materno e un counselling tempestivo riguardo
alimentazione, attivita fisica e monitoraggio
metabolico. Tuttavia, nelle forme piu lievi, po-
trebbe comportare un rischio di overtreatment
e una maggiore medicalizzazione della gravi-
danza. Sebbene l’esecuzione precoce dell’O-
GTT sia fattibile e generalmente ben accettata
dalle pazienti, essa comporta un incremento
dei costi sanitari legato alla necessita di test
ripetuti. Tali costi potrebbero tuttavia essere
compensati dal miglioramento degli esiti clini-
ci nelle popolazioni ad alto rischio. Nel com-
plesso, il bilancio delle evidenze supporta una
raccomandazione condizionata allo screening
precoce nelle donne ad alto rischio, mentre il
beneficio nelle pazienti con alterazioni glice-
miche lievi rimane ancora incerto 5.

Box 1. Fattori di rischio maggiori per

diabete mellito gestazionale (GDM)

e BMI pre-gravidico > 30 kg/m?

¢ Pregresso diabete gestazionale

¢ Glicemia a digiuno nel primo trimestre:
100-125 mg/dL (5,6—6,9 mmol/L)

Interventi sullo stile di vita, terapia dietetica e

LIVELLO/QUALITA
DELLE EVIDENZE

trattamento farmacologico

RACCOMANDAZIONE FORZA E DIREZIONE

DELLA RACCOMANDAZIONE

Raccomandazione
condizionata a favore

Nelle donne in gravidanza
con fattori di rischio
maggiori per diabete
mellito gestazionale

(Box 1), si suggerisce la
supplementazione con
inositolo al fine di ridurre
lincidenza di diabete
gestazionale e migliorare
gli esiti della gravidanza.

Raccomandazione
condizionata a favore

Nelle donne in gravidanza
con diagnosi di diabete
mellito gestazionale,

si suggerisce la
supplementazione con
inositolo per migliorare gli
esiti della gravidanza.

Raccomandazione
condizionata a favore

Nelle donne in gravidanza
con fattori di rischio
maggiori per diabete
mellito gestazionale, si
suggerisce la modifica
dello stile di vita (terapia

al fine di ridurre il rischio
di diabete gestazionale e
migliorare gli esiti materni
e neonatali.

Sintesi delle evidenze

La supplementazione con inositolo e gli inter-
venti sullo stile di vita (modificazioni dieteti-
che e attivita fisica) sono stati studiati sia per la
prevenzione sia per il trattamento del diabete
mellito gestazionale GDM, in particolare nelle
popolazioni ad alto rischio. L'inositolo, attra-
verso il suo ruolo nei pathway di segnalazione
insulinica, esercita un effetto insulino-sensi-
bilizzante ed € stato associato a una riduzione
dell’incidenza di GDM in diversi studi rando-
mizzati e metanalisi. Nelle donne con GDM gia
diagnosticato, la supplementazione aggiuntiva
con mio-inositolo pud migliorare il controllo
glicemico a digiuno e post-prandiale e ridur-
re la necessita di terapia insulinica. Alcuni
studi suggeriscono inoltre potenziali benefici
sugli esiti neonatali, inclusi un minor rischio
di ipoglicemia e una riduzione dei ricoveri in
terapia intensiva neonatale. Tuttavia, non sono
stati dimostrati effetti consistenti sull’aumento
ponderale materno o sulla macrosomia fetale.
11 livello complessivo di certezza delle evidenze
rimane basso a causa dell’eterogeneita del di-
segno degli studi, dei regimi posologici e delle
caratteristiche delle popolazioni incluse®*.

Al contrario, gli interventi strutturati sullo stile
di vita presentano evidenze pil consistenti e di
qualita superiore. Il counselling nutrizionale
combinato — in particolare approcci dietetici a
basso indice glicemico o regimi alimentari bi-

lanciati — associato ad attivita fisica supervisio-
nata, é correlato a una riduzione dell’inciden-
za di GDM, a un miglior controllo metabolico
materno e a minori tassi di eccessivo aumento
ponderale gestazionale e macrosomia fetale. Le
diete a basso indice glicemico sono state inoltre
associate a effetti favorevoli su alcuni esiti oste-
trici selezionati, incluso il parto pretermine 3%,
Entrambi gli approcci presentano un profilo di
sicurezza favorevole. Il mio-inositolo € general-
mente ben tollerato, con occasionali lievi effet-
ti avversi gastrointestinali e senza rischi fetali
identificati, mentre gli interventi sullo stile di
vita non risultano associati a un aumento di
eventi avversi materni o neonatali. Dal punto di
vista dell’implementazione clinica, entrambe
le strategie risultano fattibili, accettabili e rela-
tivamente poco costose, sebbene i programmi
strutturati di intervento sullo stile di vita pos-
sano richiedere un supporto multidisciplinare.
Nel complesso, il bilancio degli effetti risulta
favorevole per entrambi gli approcci. Il livello
di certezza delle evidenze ¢ moderato per gli
interventi sullo stile di vita, supportandone il
ruolo come strategie di prima linea, mentre ri-
mane basso per I’inositolo, che puo essere con-
siderato un potenziale trattamento aggiuntivo
benefico sia nella prevenzione sia nel tratta-
mento del GDM, in attesa di ulteriori evidenze
di elevata qualita.
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Gestione antepartum, timing e modalita

del parto
FORZA E DIREZIONE LIVELLO/QUALITA
DELLA RACCOMANDAZIONE DELLE EVIDENZE

Raccomandazione
condizionata a favore

RACCOMANDAZIONE BOX 2. FATTORI DI RISCHIO AGGIUNTIVI NELLE DONNE CON DIABETE MELLITO

GESTAZIONALE (GDM)

Nelle donne con diabete mellito
gestazionale, si suggerisce il
monitoraggio longitudinale della
crescita fetale durante il terzo
trimestre, includendo almeno
un’ecografia precoce (28-32
settimane) e una tardiva (35-37
settimane).

IL Gruppo di Lavoro definisce i seguenti fattori di rischio aggiuntivi:
e Controllo glicemico subottimale (valori glicemici a digiuno e/o post-prandiali al di fuori
del target in 30-50% delle misurazioni)

e Anomalie della crescita fetale (peso fetale stimato e/o circonferenza addominale »90°
percentile, oppure restrizione della crescita intrauterina — vedere la sezione Restrizione
di Crescita per la definizione)

e Polidramnios (AFl 200 mm o tasca massima 80 mm)

¢ Obesita materna (BMI pre-gravidico 230 kg/m?)

Nelle pazienti con diabete mellito
gestazionale, il monitoraggio
cardiotocografico (CTG) antepartum é
raccomandato come segue:
e Le donne con diabete
gestazionale gestito con sola dieta
e senza ulteriori comorbidita non
dovrebbero essere sottoposte a
monitoraggio CTG aggiuntivo oltre
l’assistenza standard.
e Un monitoraggio CTG settimanale
a partire da 36 settimane di
gestazione dovrebbe essere
offerto alle donne in trattamento
farmacologico (ad esempio
insulina, metformina o altri agenti
ipoglicemizzanti orali) e a quelle
in trattamento dietetico che
presentino almeno un ulteriore
fattore di rischio (Box 2).

Nelle donne con diabete mellito
gestazionale gestito con dieta e

con buon controllo glicemico, si
suggerisce l’'induzione del travaglio
non prima di 39 settimane e non oltre
40+6 settimane di gestazione.

Nelle donne con diabete mellito
gestazionale in trattamento
farmacologico, si suggerisce
l’induzione del travaglio non prima
di 39 settimane e non oltre 39+6
settimane di gestazione.

Nelle donne in trattamento
farmacologico con scarso controllo
glicemico, l'induzione del travaglio
dovrebbe essere considerata anche
prima di 39 settimane e non prima
di 37 settimane di gestazione,
sebbene manchino evidenze chiare.
L'induzione prima di 37 settimane
dovrebbe essere riservata alle
pazienti con grave squilibrio
metabolico e/o test antepartum
patologici.ii

Nelle donne a termine con diabete
mellito gestazionale e peso fetale
stimato >4.500 g, si suggerisce

il parto mediante taglio cesareo
programmato rispetto alla gestione
ostetrica standard.

Good Practice
Statement

Raccomandazione
condizionata a favore

Raccomandazione
condizionata a favore

Good Practice
Statement

Raccomandazione
condizionata a favore

Sintesi delle evidenze

Le evidenze derivanti da studi osservazionali e
da limitati dati randomizzati suggeriscono che,
nelle gravidanze complicate da GDM, una sor-
veglianza fetale strutturata e una pianificazio-
ne individualizzata del parto possano miglio-
rare gli esiti perinatali riducendo al contempo
gli interventi non necessari. La valutazione
ecografica longitudinale della crescita fetale
nel terzo trimestre migliora I’identificazione
della macrosomia e dei feti piccoli per 'eta
gestazionale, consentendo una stratificazione
del rischio pill accurata rispetto all’assistenza
standard. Sebbene le stime quantitative siano
variabili, gli studi indicano un miglior rico-
noscimento dei pattern di crescita anomali e
una potenziale riduzione delle complicanze
correlate alla macrosomia. Il livello di certezza
delle evidenze & molto basso a causa dell’ete-
rogeneita e dell’indirectness dei dati; tuttavia,
I’intervento risulta sicuro, fattibile e ben ac-
cettato, supportandone l’utilizzo soprattutto
nelle gravidanze a rischio piti elevato'**. L'uso
routinario della cardiotocografia antepartum
(CTG) nel GDM non é supportato da evidenze
robuste. Gli studi disponibili non dimostrano
una riduzione della morbilita o mortalita ne-
onatale, mentre I’applicazione routinaria puo
essere associata a un aumento dei tassi di indu-
zione del travaglio, taglio cesareo e prematuri-
ta iatrogena. Al contrario, un utilizzo selettivo
nelle donne con scarso controllo glicemico o
che richiedono trattamento farmacologico puo
favorire un’identificazione piti precoce della
compromissione fetale, sebbene I’entita del be-
neficio rimanga incerta?. Per quanto riguarda
il timing del parto, le evidenze provenienti da
studi randomizzati e osservazionali indicano
che l'induzione elettiva del travaglio a termi-
ne (generalmente tra 38 e 40 settimane) nelle
donne con GDM ben controllato e crescita feta-
le appropriata non aumenta i tassi di taglio ce-
sareo ed é associata a una riduzione della ma-
crosomia (circa 20-30%) e delle complicanze
correlate. Gli esiti neonatali, inclusi la morbili-
ta respiratoria e il ricovero in terapia intensiva
neonatale, appaiono comparabili rispetto alla
gestione di attesa. Il livello di certezza delle
evidenze é basso, ma i risultati sono coerenti
tra gli studi+=.

Nei casi di sospetta macrosomia fetale, il taglio
cesareo elettivo puo ridurre il rischio di disto-
cia di spalla e trauma da parto, in particolare

Nel complesso,
la gestione del
GDM dovrebbe
seguire un
approccio
personalizzato
e basato

sul rischio,
integrando la
valutazione
della crescita
fetale, I'utilizzo
selettivo degli
strumenti di
sorveglianza e
un appropriato
timing e
modalita del
parto.
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in presenza di stime di peso fetale molto ele-
vate (ad esempio >4.500 g), sebbene non sia
stata dimostrata una chiara riduzione degli
esiti neonatali severi. L'accuratezza della stima
ecografica del peso fetale é limitata, con erro-
ri di +10-15%, e il taglio cesareo é associato a
un aumento della morbilita materna. Di con-
seguenza, il livello di certezza delle evidenze
& molto basso e le decisioni dovrebbero essere
individualizzate3°3®,

Nel complesso, la gestione del GDM dovrebbe
seguire un approccio personalizzato e basa-
to sul rischio, integrando la valutazione della
crescita fetale, I'utilizzo selettivo degli stru-
menti di sorveglianza e un appropriato timing
e modalita del parto. Queste strategie risultano
generalmente sicure e fattibili, con un bilancio
favorevole degli effetti nelle popolazioni sele-
zionate. Tuttavia, la predominanza di eviden-
ze a bassa certezza supporta raccomandazioni
condizionate, sottolineando l’importanza di
una gestione individualizzata e del processo
decisionale condiviso.

Follow-up e rischio a lungo termine

RACCOMANDAZIONE FORZA E DIREZIONE

DELLA RACCOMANDAZIONE

Nella popolazione di Raccomandazione
donne con diabete condizionata a favore

mellito gestazionale, si
suggerisce di eseguire
un OGTT a partire da un
mese (0 4 settimane) ed
entro 6 mesi dal parto.

Sintesi delle evidenze

I1 GDM e associato a un sostanziale incremen-
to del rischio a lungo termine di progressione
verso il diabete mellito di tipo 2 (Type 2 Diabe-
tes Mellitus, T2DM) e altri disordini metaboli-
ci correlati. In questo contesto, la valutazione
metabolica postpartum mediante curva da ca-
rico orale di glucosio con 75 g rappresenta una
componente chiave della prevenzione secon-
daria, consentendo I’identificazione precoce di
alterazioni persistenti del metabolismo gluci-
dico, inclusi alterata glicemia a digiuno, alte-
rata tolleranza al glucosio o diabete manifesto.
Le evidenze disponibili provenienti da studi
longitudinali e revisioni sistematiche indicano
che I'OGTT eseguito nel periodo postpartum
precoce consente di identificare una quota cli-
nicamente rilevante di donne con alterazioni
del metabolismo glucidico che altrimenti ri-
marrebbero non diagnosticate. L’identificazio-
ne precoce favorisce ’avvio tempestivo di inter-
venti mirati, inclusi programmi strutturati di
modifica dello stile di vita e, quando indicato,
terapia farmacologica, riducendo cosi il rischio
a lungo termine di progressione verso T2DM e
sindrome metabolica 3.

Gli effetti favorevoli dello screening postpar-
tum includono un miglioramento della stra-
tificazione del rischio cardiometabolico, la
prevenzione delle complicanze croniche e
potenziali benefici a livello di popolazione at-
traverso la riduzione del burden di malattia.
L’intervento risulta sicuro, senza effetti avversi
clinicamente significativi, e presenta un’eleva-
ta accuratezza diagnostica rispetto a metodi di
screening alternativiz®3,

L’intervento
risulta sicuro,
senza effetti
avversi
clinicamente
significativi,
e presenta
un’elevata
accuratezza
diagnostica
rispetto a
metodi di
screening
alternativi.

LIVELLO/QUALITA
DELLE EVIDENZE

Una limitazione rilevante é rappresentata dal-
la scarsa adesione al testing postpartum, in
particolare in assenza di sistemi integrati di
follow-up, programmi educativi per le pazienti
e strategie di richiamo, fattori che possono ri-
durre significativamente 1’efficacia complessi-
va dell’intervento“.

Dal punto di vista dell’implementazione clini-
ca, ’OGTT é uno strumento diagnostico stan-
dardizzato, a basso costo e ampiamente di-
sponibile, facilmente integrabile nei percorsi
assistenziali postnatali con un minimo impatto
organizzativo. L'accettabilita € generalmen-
te elevata quando viene fornito un adeguato
counselling.

Nel complesso, il livello di certezza delle
evidenze € moderato e il profilo beneficio-ri-
schio risulta fortemente favorevole. Questi
risultati supportano una forte raccomanda-
zione a favore dello screening sistematico po-
stpartum mediante OGTT entro sei mesi dal
parto come parte integrante della gestione
a lungo termine del rischio metabolico nelle
donne con pregresso GDM.
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