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W skrocie

Wraz z pojawianiem sig cukrzycy typu 2 w mtodszym wieku na $wiadczeniodawcach
ustug zdrowotnych spoczywa wieksza odpowiedzialno$¢ za sprawowanie optymalne;j
opieki nad kobietami rozwazajacymi cigze. Zasadnicze znaczenie dla poprawy wynikow
leczenia w okresie perinatalnym u kobiet chorych na cukrzyce typu 2 ma wczesne
uzyskanie odpowiedniej kontroli stezenia glukozy we krwi.

2000 roku Swiatowa Organizacja
\ ’x / Zdrowia (WHO) oszacowata, ze
cukrzyca wystepuje u 171 milio-

néw 0s6b na catym Swiecie. Co jeszcze
bardziej uderzajace, WHO ocenia, ze
do 2030 roku cukrzyca typu 2 zostanie
rozpoznana u 366 milionéw osob na ca-
tym swiecie.'

Niestety, wiele z tych oséb to mtode
kobiety, ktore jeszcze nie weszly w wiek
prokreacyjny lub wcigz sa w tym wieku.
Hotu i wsp.? zbadali wzrost czestosci wy-
stepowania cukrzycy typu 2 wsroéd milo-
dziezy i stwierdzili, ze w latach 1996-2002
liczba wizyt nastolatkéw z powodu cukrzy-
¢y typu 2 w przychodni diabetologicznej
zwigkszyla si¢ szesciokrotnie. Skierowania
z powodu cukrzycy typu 2 stanowily pra-
wie 25% wszystkich nowych skierowan
w latach 1997-2001. W Wielkiej Brytanii
Hsia i wsp.” wykazali podwojenie w la-
tach 1998-2005 czestosci stosowania insu-
liny wsrod dzieci i nastolatkéw oraz
oSmiokrotne zwigkszenie czestosci stoso-
wania u nich doustnych lekéw przeciwcu-
krzycowych, co wskazuje na szybkie
zwigkszanie si¢ czgstosci wystepowania
cukrzycy typu 1 i typu 2, zwlaszcza wsrod
mtodziezy. Dziewczeta nalezace do tej
szybko powigkszajacej si¢ grupy beda mia-
y cukrzyce typu 2 w chwili osiggnigcia
mlodego wieku dorostego, co zwykle od-
powiada rowniez poczatkowi okresu pro-
kreacyjnego.

Wraz z pojawianiem si¢ cukrzycy typu 2
w miodszym wieku na Swiadczeniodaw-
cach opieki zdrowotnej spoczywa wigksza
odpowiedzialnos¢, aby sprawowac opty-
malng opieke nad kobietami rozwazajacy-
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mi cigze, a zwlaszcza nad ich nienarodzo-
nymi dzie¢mi. Ta odpowiedzialnos¢ be¢dzie
spoczywac gléwnie na lekarzach podsta-
wowej opieki zdrowotnej. Obecnie czgsciej
niz kiedykolwiek lekarze podstawowej
opieki zdrowotnej bedg musieli odgrywac
wazng role w poradnictwie przedkoncep-
cyjnym u kobiet chorych na cukrzyce ty-
pu 2, ktore cheg zajsé w cigze.

Lekarze podstawowej opieki zdrowot-
nej mogg byc¢ jedynymi, do ktérych takie
kobiety trafiaja regularnie przed cigza,

w okresie zaptodnienia oraz w czasie
cigzy. W zwigzku ze zwigkszajacymi si¢
ograniczeniami wydatkéw na opieke zdro-
wotng oraz zmniejszaniem dost¢pnych
Srodkéw, to wiasnie lekarze podstawowej
opieki zdrowotnej, a nie ginekolodzy-po-
foznicy, mogg by¢ tymi, od ktorych zalezg
dzialania prewencyjne (tj. badania cytolo-
giczne wymazu z szyjki macicy i badanie
piersi) oraz edukacja tych kobiet. Kobiety
te mogg by¢ kierowane do ginekologow-
-potoznikéw dopiero po zajsciu w cigze.

Wyjatkowa rola oraz zakres wiedzy
lekarzy podstawowej opieki zdrowotnej
musza si¢ wiec stale poszerzac, aby obej-
mowac aktywne poradnictwo w okresie
przedkoncepcyjnym. To poradnictwo obej-
muje znajomos¢ wlasciwych wartosci he-
moglobiny A (HbA ) i stezenia glukozy
we krwi przed zaptodnieniem, ryzyka dla
ptodu zwigzanego ze zwigkszonymi war-
tosciami HbA 1 glukozy, leczenia stosowa-
nego przed i po porodzie, schematéw far-
makoterapii bezpiecznych i whasciwych dla
kobiet chorych na cukrzyce typu 2 chca-
cych zajs¢ w ciaze, a takze odpowiedniego
przesiewowego wykrywania i monitorowa-

nia powiklan zwigzanych z cigza. Wazne
jest rowniez, aby kobiety znaly ryzyko wy-
stgpienia cukrzycy typu 2 u ich dziecka

W ciggu jego calego zycia. Dostarczanie
tych informacji pacjentkom oraz dazenie
do osiagnigcia tych celow leczenia

przed zaptodnieniem spowoduje poprawe
wynikoéw leczenia zarowno u matek, jak

i dzieci.

Opieka nad kobietami chorymi na cu-
krzyce typu 2 w okresie przedkoncepcyj-
nym jest staba na calym Swiecie. W jednym
z badan® tylko 5% sposrod 61 cigz u kobiet
chorych na cukrzyce typu 2 bylo planowa-
nych. Ponadto, u >50% kobiet w tym ba-
daniu pierwsza wizyta u potoznika
nastgpita po pierwszym trymestrze cigzy.*
We francuskim badaniu, obejmujacym
146 cigzarnych chorych na cukrzyce ty-
pu 2, tylko 24% bylo objetych opieka
w okresie przedkoncepcyjnym.’ Roland
i wsp.® wykazali podobny wskaznik
poradnictwa przed ciaza, ktérym objeto
tylko 29% kobiet chorych na cukrzyce ty-
pu 2. Liczne badania dowodzg ztych wyni-
kow leczenia w okresie perinatalnym
(tj. umieralnosci w okresie okotoporodo-
wym, wyst¢powania powaznych wad
wrodzonych oraz czg¢stosci porodow
przedwczesnych) w zwigzku ze ztg kontro-
I3 cukrzycy. Niektore takie dane odnosza
si¢ bardziej swoiscie do niekontrolowanej
cukrzycy typu 2 w poréwnaniu z populacjg
0golng oraz z cigzami u kobiet chorych
na cukrzyce typu 1.7

Zasadnicze znaczenie dla poprawy wy-
nikéw leczenia w okresie perinatalnym
u kobiet chorych na cukrzyce typu 2 ma
wczesne uzyskanie odpowiedniej kontroli
stezenia glukozy we krwi. American Diabe-
tes Association (ADA) i American Associa-
tion of Clinical Endocrinologists (AACE)
réznig sie nieco zalecang docelowg wartos-
cig HbA _u chorych na cukrzyce typu 2
(<7,0% w zaleceniach ADA i £6,5% w zale-
ceniach AACE) w celu ograniczenia wyste-
powania powiktan mikronaczyniowych,

w tym retinopatii, nefropatii i neuropatii."
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U ci¢zarnych chorych na cukrzyce typu 2
docelowe wartosci HbA _sg bardziej rygo-
rystyczne. ADA zaleca HbA  <6,3%

przed cigza oraz we wezesnym okresie cig-
7y, W drugim i trzecim trymestrze doce-
lowa warto$¢ HbA = wynosi <6,0%.
Dazenie do osiagnigcia tych celow wyma-
ga czesto bardziej intensywnego i zaanga-
zowanego leczenia, a pacjentki musza
odgrywac aktywna role w leczeniu swojej
choroby. Ich udzial w leczeniu musi obej-
mowac wszystkie jego elementy, w tym
diete, wysitek fizyczny, samodzielne moni-
torowanie glikemii oraz przestrzeganie za-
lecent dotyczacych przyjmowania
przepisanych lekow.

Samodzielne monitorowanie glikemii
musi by¢ czeste, a docelowe wartosci sg
rygorystyczne. Zaleca si¢, aby w czasie cia-
7y glikemi¢ oznaczac na czczo, godzing po
kazdym positku oraz przed snem. Docelo-
we stezenie glukozy we krwi na czczo
i przed snem wynosi 60-99 mg/dl."”* Doce-
lowa glikemia 1 h po positku wynosi
100-129 mg/dl, a przeci¢tne st¢zenie glu-
kozy we krwi w ciagu dnia <110 mg/dL."
Wartosci HbA - wynoszgce 5-6% odpowiada-
ja przecietnej glikemii rzedu 90-120 mg/dl.”

Duze wartosci HbA _przed ciaza
i w okresie zaptodnienia moga wplynac
na wezesny rozwoj ptodu w kluczowym
okresie rozwoju gtownych narzadow — be-
dacym rowniez okresem, w ktérym kobie-
ty moga jeszcze nie wiedzied, ze sa w cigzy.
Cukrzyca wystepujaca przed cigzg, w tym
zarowno cukrzyca typu 1, jak i typu 2 roz-
poznana przed cigzg wiaze si¢ z wieloma
roznymi wadami wrodzonymi. Correa
i wsp."* przeanalizowali 26 rodzajow wad
i stwierdzili, ze wystepujaca wczesniej cu-
krzyca byta zwigzana z 50% kategorii wad
wrodzonych, w tym izolowanymi wadami
pozasercowymi, izolowanymi wadami ser-
ca, mnogimi wadami pozasercowymi
i mnogimi wadami serca. Correa i wsp.
oszacowali, ze z cukrzycg wystepujacq
wczesniej u matek mozna wigzac¢ w przy-
blizeniu 70% izolowanych wad wrodzo-
nych oraz jeszcze wigcej — 90% — wad
mnogich. U kobiet chorych na cukrzyce
wystepujaca przed ciaza istnieje wigksze
ryzyko urodzenia dziecka z mnogimi wa-
dami niz dziecka z pojedyncza, izolowang
wadg. Najscislejszy zwiazek z cukrzycg wy-
kazujg wady osrodkowego uktadu nerwo-
wego, niedorozwoj koficzyn, agenezja
nerki, spodziectwo, rozszczep wargi i pod-
niebienia oraz wady serca.™

W poréwnaniu z ci¢zarnymi chorymi
na cukrzycg typu 1 ci¢zarne chore na cu-
krzyce typu 2 sa bardziej zagrozone niepo-
myslnymi wynikami cigzy.® U mniejszego
odsetka kobiet chorych na cukrzyce ty-
pu 2 stwierdza si¢ réwniez udokumento-
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wane poradnictwo przed ciaza. U dzieci
tych kobiet cz¢sciej wystepuja wady wro-
dzone, zahamowanie wzrostu ptodu oraz
makrosomia.’

Cukrzyca typu 2 wigze si¢ z duzym
ryzykiem umieralnosci i chorobowosci
plodow.” Clausen i wsp.” stwierdzili czte-
rokrotny wzrost umieralnosci w okresie
perinatalnym wsrod dzieci kobiet chorych
na cukrzyce typu 2 w poréwnaniu z chory-
mi na cukrzyce typu 1, a takze dziewigcio-
krotny wzrost umieralnosci w okresie
perinatalnym w porownaniu z populacjg
0g6lng. W poroéwnaniu z kobietami chory-
mi na cukrzycg typu 1, a takze populacja
0g6lng, cigza u kobiet chorych na cukrzy-
c¢ typu 2 wigze si¢ z ponad dwukrotnym
Wzrostem czgstosSci wystepowania powaz-
nych wad wrodzonych. Autorzy ci stwier-
dzili réwniez, ze wartos¢ HbAlc u kobiet
chorych na cukrzyce typu 2 jest zwigkszo-
na przez calg ciaze (5,9-6,8%).* Duze
wartoSci HbA,  wiaza si¢ z czestszym
wystgpowaniem poronien samoistnych.
W badaniu, ktore przeprowadzili Dunne
i wsp.,"” obejmujacym 182 cigze u kobiet
chorych na cukrzyce typu 2 w ciggu 12 lat,
poronienia samoistne stanowity 8,8%,

a wsrod kobiet ze ztg kontrolg glikemii
prawie dwukrotnie wigcej — 15,7%.

W p6zniejszym okresie cigzy cukrzyca
jest czynnikiem ryzyka porodu przedwcze-
snego”'® oraz chorobowosci i umieralnosci
w okresie okoloporodowym. Wyniki uzy-
skane w uprzednio wspomnianym bada-
niu, ktore przeprowadzili Dunne i wsp.,"
wskazaly na dwukrotnie wigksze ryzyko
urodzenia martwego ptodu, 2,5 razy wick-
sze ryzyko zgonu w okresie okotoporodo-
wym, 3,5 razy wigksze ryzyko zgonu
W ciggu pierwszego miesigca oraz szescio-
krotnie wigksze ryzyko zgonu w ciagu
roku w poréwnaniu z analogicznym ryzy-
kiem w populacji ogélnej w Wielkiej Bryta-
nii. W tym badaniu stwierdzono réwniez,
ze ryzyko wad wrodzonych jest 11 razy
wigksze niz w populacji ogélnej i wigze si¢
ze zkg kontrolg glikemii."

Rokowanie noworodkéw po urodze-
niu rézniez jest gorsze. Gonzalez-Quinte-
ro i wsp."” ocenili rokowanie u niemowlat
urodzonych przez ponad 3000 matek
chorych na cukrzyce cigzowa, u ktérych
uzyskano optymalng kontrol¢ st¢zenia
glukozy we krwi (glikemia na czczo
<95 mg/dl, 1 h po positku <140 mgy/dl,
po 2 h po positku <120 mg/dl), w poréw-
naniu z grupg kontrolowana suboptymal-
nie. Wsréd niemowlat urodzonych przez
matki w grupie suboptymalnej kontroli gli-
kemii stwierdzono czgstsze wystepowanie
makrosomii, zottaczki, martwych urodzen
oraz hipoglikemii noworodkow. Czgsciej
tez cigze rozwigzywano przez ciecie cesar-

skie, a dzieci wymagaly intensywniejszej
opieki neonatologicznej. W sumie zlozony
punkt koncowy, obejmujacy jeden lub
wigcej sposrod wyzej wymienionych wyni-
kow leczenia, wystapit u 33% niemowlat
urodzonych przez matki w grupie subop-
tymalnej kontroli glikemii w poréwnaniu
7 24% wsrod dzieci matek z optymalng
kontrolg glikemii.

Po urodzeniu niemowleta sa rowniez
narazone na inne powiklania. Jak wspo-
mniano wyzej, u niemowlat urodzonych
przez matki chore na cukrzycg istnieje ry-
zyko hipoglikemii. Celem leczenia jest za-
pobieganie hipoglikemii noworodkow
przez Scista kontrolg st¢zenia glukozy
u matek w czasie ciazy." Do innych zagro-
zen naleza hipokalcemia, hipomagneze-
mia, poliglobulia, niedob6r zelaza oraz
hiperbilirubinemia. U tych niemowlat ist-
nieje rowniez ryzyko powikltan oddecho-
wych wtérnych do niedoboru surfaktantu
lub utrzymywania si¢ obecnosci ptynu
owodniowego w ptucach z powodu uro-
dzenia przez ciecie cesarskie."

Wigksze wartosci HbA _ wigzg si¢ z gor-
szymi wynikami cigzy. Jezeli HbA _ wynosi
mniej niz 8,5%, cz¢stoS¢ wystepowania
wrodzonych powiklan stanowi 3,4%

i wzrasta do 22,4%, jezeli HDA _przekra-
cza 8,5%."”

Guerin i wsp.” przeanalizowali badania
kohortowe w celu okreslenia bezwzgled-
nego ryzyka wystapienia wady wrodzonej
u dzieci urodzonych przez ciezarne chore
na cukrzyce przed cigza w zaleznoSci
od lacznej wartosci hemoglobiny glikowa-
nej w okresie okotokoncepcyjnym, ktore
nastgpnie przeliczono na HbA . Do gléw-
nych wrodzonych anomalii nalezaly wady
serca, osrodkowego uktadu nerwowego
i uktadu moczowo-plciowego. Autorzy
doszli do wniosku, ze jezeli wartosci he-
moglobiny glikowanej w okresie okoto-
koncepcyjnym miescily si¢ w zakresie
prawidlowych, to ryzyko wady wrodzonej
byto takie samo jak w populacji ogdlnej
— okoto 2%. Wraz ze wzrostem wartosci
hemoglobiny glikowanej zwigksza sie tez
bezwzgledne ryzyko wystapienia wady
wrodzonej: do 3%, kiedy przekracza nor-
me¢ 0 3 odchylenia standardowe, oraz
do 10%, kiedy przekracza normg o 8 od-
chylent standardowych (rycina).

Istnieje znacznie wigcej danych na te-
mat ztych wynikow cigzy u kobiet chorych
na cukrzyce typu 1 niz na cukrzyce typu 2.
De Valk i wsp.”! przeanalizowali dane
z lat 1992-2006 dotyczace cigz u kobiet
chorych na cukrzyce typu 2, w tym na te-
mat wartosci HbA , i ocenili ich zwigzek
z niepomyslnymi wynikami cigzy. Zbada-
no 66 cigz u 48 kobiet, w wigkszosci pla-
nowanych. W czasie cigzy wszystkie
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Rycina. Ryzyko powaznych i drobnych wad wrodzonych w zalezno$ci od wartosci HoA
w okresie okofokoncepcyjnym. Dane przedstawiono jako ryzyko bezwzgledne (linia ciagta
i wartoéci liczbowe w kolorze niebieskim) £95% przedziat ufnoéci (linie przerywane).
Przedrukowane za zgoda z pozycji pi$miennictwa nr 20.

kobiety byly leczone insuling. Srednie war-
tosci HbA _ wyniosly 6,9% przed ciaza,
6,0% w drugim trymestrze oraz 6,2%

W trzecim trymestrze.

Autorzy ci przeanalizowali zaréwno wy-
niki matczyne zwigzane z cigza, jak i uzy-
skiwane u niemowlgt. W poréwnaniu
z populacja zdrowych kobiet stwierdzono
czgstsze wystepowanie poroniefnl samoist-
nych, stanu przedrzucawkowego, poro-
dow przedwczesnych oraz porodow przez
cigcie cesarskie. Jezeli chodzi o wyniki
uzyskane u niemowlat, to w poréwnaniu
ze zdrowg populacja stwierdzono czgstsze
wystepowanie makrosomii, ci¢zkiej hipo-
glikemii oraz powaznych wad wrodzo-
nych. Autorzy doszli do wniosku, ze
pomimo dos¢ dobrej kontroli glikemii
oraz planowania cigz, cukrzyca typu 2 wy-
stepujgca przed ciaza wcigz wigze si¢
7 czestszym uzyskiwaniem ztych wynikow
cigzy. Pomimo ograniczen tego badania
— bylto ono retrospektywne i dotyczyto ma-
tej grupy — podkresla ono potrzebe wcze-
snego kierowania takich pacjentek
do specjalisty oraz przeprowadzenia dal-
szych badan dotyczacych ciazy u kobiet
chorych na cukrzyce typu 2.*

U dzieci urodzonych przez kobiety
chore na cukrzyce typu 2 istnieje wigksze
ryzyko rozwoju cukrzycy typu 2 w poZniej-
szym okresie zycia. Lindsay i wsp.” ocenili
mase ciata, wskaznik masy ciata (BMI) oraz
zapadalno$¢ na cukrzyce w dziecifistwie
i wezesnym wieku dorostym wsrod dzieci
urodzonych przez matki chore na cukrzy-
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c¢ typu 2, ktérg rozpoznano przed lub
w czasie ciazy. To duze badanie wykazato,
ze dzieci tych matek mialy wigkszg mase
urodzeniows, wigkszy BMI w kazdym wie-
ku w ciggu calego dziecinstwa, a takze
charakteryzowaly si¢ zwigkszona zapadal-
noscig na cukrzyce (7-20-krotnie) w dzie-
ciistwie i wezesnym wieku dorostym.
Pettitt i wsp.* ocenili uczestnikow ba-
dania SEARCH for Diabetes in Youth, po-
rownujgc wiek w momencie rozpoznania
cukrzycy typu 2 wsrod oséb w wieku <20
lat urodzonych przez matki chore na cu-
krzyce typu 2 rozpoznang przed cigza lub
po urodzeniu dziecka bgdZ w nieokreslo-
nym momencie. SEARCH for Diabetes in
Youth jest duzym badaniem populacyj-
nym, w ktérym ocenia si¢ cukrzyce typu 1
i 2 rozpoznang u os6b w wieku <20 lat.
Autorzy stwierdzili, ze dzieci urodzone
przez matki chorujace na cukrzyce w cza-
sie cigzy byly mtodsze w momencie rozpo-
znania u nich cukrzycy typu 2 niz dzieci
urodzone przez matki, u ktérych cukrzyce
rozpoznano po cigzy. Te wyniki pozwalaja
sadzi¢, ze ekspozycja na hiperglikemig¢ iz
utero predysponuje dzieci do wystapie-
nia cukrzycy typu 2 w mtodszym wieku.”
Hillier i wsp.** zbadali wystepowanie
otylosci (zdefiniowanej jako masa ciata
>85 lub >95 centyla) wsrod prawie
10 000 dzieci w wieku 5-7 lat urodzonych
przez matki, u ktorych w czasie cigzy prze-
siewowo poszukiwano cukrzycy cigzowej.
Autorzy stwierdzili, ze wigksze nasilenie
hiperglikemii u kobiet w czasie ciazy wigze

si¢ z wigkszym przyszlym ryzykiem otytos-
ci uich dzieci w wieku 5-7 lat.* Z analizy
wieloczynnikowej, uwzgledniajacej pa-
cjentki chore na cukrzyce cigzowa, ktére
byly odpowiednio leczone, wynika, Ze to
ryzyko mozna zmodyfikowa¢. W badaniu
stwierdzono, ze najwazniejszym wskazni-
kiem otylosci w dziecinistwie jest hipergli-
kemia na czczo u matki podczas cigzy.**

Najlepszym sposobem kontroli stgze-
nia glukozy we krwi i zmniejszania HbA
do wartosci docelowych jest schemat po-
dawania insuliny podstawowej w potacze-
niu z bolusami insuliny krotkodziatajace;j.
Najlepszymi lekami sg insulina izofanowa
(NPH) i analogi insuliny o szybkim dziata-
niu. Szybkodzialajace analogi insuliny
umozliwiajg pewniejsze zmniejszanie gli-
kemii popositkowej z mniejszym ryzykiem
hipoglikemii niz krotkodziatajgca insulina
ludzka.™ Zaleca si¢ podawanie insuliny
NPH dwa do czterech razy na dobg jako
podstawowej, natomiast szybkodzialajace
analogi insuliny podaje si¢ jako bolusy
przed positkami, uwzgledniajgc spozycie
weglowodanow i poziom aktywnosci."” In-
sulina NPH pozostaje insuling dlugodziata-
jaca z wyboru ze wzgledu na brak prob
klinicznych, ktére potwierdzilyby bezpie-
czenstwo i skutecznos¢ dlugodziatajgcych
analogow insuliny (glargina i detemir)

u tych pacjentek.”

Mimo ze w retrospektywnych i prospek-
tywnych przegladach stosowania glarginy
podczas cigzy u kobiet chorych na cukrzy-
c¢ typu 1 nie wykazano réznic w matczynych
i ptodowych wynikach leczenia w poroéwna-
niu z tradycyjnym leczeniem insuling NPH,
wciaz nie przeprowadzono randomizowa-
nych, kontrolowanych préb klinicznych,
ktore potwierdzityby te wyniki.”*” W nie-
dawnym badaniu transferu przeztozysko-
wego, ktore przeprowadzili Pollex i wsp.,*
postuzono si¢ technikg ,ludzkiego per-
fundowanego ptacika tozyska”, aby okre-
sli¢, czy glargina przechodzi przez
fozysko. Autorzy ustalili, ze w tych kontro-
lowanych warunkach laboratoryjnych,

7 wylaczeniem okolicznosci zwigzanych
z samym porodem, glargina najprawdopo-
dobniej nie przechodzi przez tozysko.

Zagadnienie to ma duze znaczenie ze
wzgledu na zdolnos¢ glarginy do wigzania
z receptorami insulinopodobnego czynni-
ka wzrostu typu 1, ktéry moze wplywac
na wzrost ptodu.*®*” ADA obecnie nie zale-
ca stosowania glarginy w czasie ciazy.”
Glargina nie jest rowniez zarejestrowana
przez amerykanska Food and Drug Admi-
nistration (FDA) do stosowania w czasie
cigzy i ma kategori¢ C. Kategoria ta ozna-
cza, ze w badaniach na zwierzetach obser-
wowano dzialania niepozadane, natomiast
nie ma odpowiednich badan u ludzi, cho-

www.podyplomie.pl/diabetologiapodyplomie



ciaz w pewnych przypadkach korzysci ze
stosowania moga przewyzszac ryzyko.”

Decyzja o kontynuacji leczenia glarging
lub rozpoczeciu jej podawania powinna
by¢ podejmowana przez pacjentki tylko
po skonsultowaniu si¢ z diabetologiem.

Edukacja pacjentek wyjasniajaca im ko-
rzySci ze Scistej kontroli glikemii powodu-
je, ze kobiety chcace zajs¢ w cigze zwykle
chetnie zgadzaja si¢ na rozpoczegcie lecze-
nia insuling. Kobiety chca najczesciej
zwigkszy¢ i zoptymalizowac prawdopodo-
biefistwo urodzenia zdrowego dziecka
przez poprawe kontroli glikemii."” Rozpo-
czecie insulinoterapii przed cigza daje pa-
cjentkom czas na dobre zapoznanie si¢
z leczeniem insuling. Mozliwa jest jednak
poprawa, jezeli chodzi o wprowadzanie in-
suliny do leczenia przed zaptodnieniem.
Roland i wsp.* stwierdzili, ze w momencie
zaptodnienia 28,8% sposrod 146 kobiet
chorych na cukrzyce typu 2 byto leczo-
nych tylko dieta, 44,5% otrzymywato do-
ustne leki hipoglikemizujace, a tylko
29,7% leczono insuling. Autorzy doszli
do wniosku, ze doustne leki hipoglikemi-
zujace nie sa bezposrednig przyczyng wy-
stgpowania wad wrodzonych, ktére
wynikaja raczej ze zlego przygotowania
kobiet chorych na cukrzyce przed cigzg.

Pochodne sulfonylomocznika (najlepiej
glimepiryd)**' i metformina®* moga
pozwala¢ na skuteczng kontrole glikemii
podczas ciazy i nie by¢ teratogenne.**
Nie wydaje si¢, aby stosowanie metfor-
miny wigzato si¢ ze wzrostem czg¢stosci
wystepowania powiklan w okresie okoto-
porodowym w poréwnaniu z insuling.”
ADA zaleca jednak przerwanie podawania
lekéw doustnych, w tym pochodnych
sulfonylomocznika i metforminy, oraz roz-
poczecie leczenia insuling przed zaptod-
nieniem."> W czasie cigzy nie zaleca sie
stosowania doustnych lekéw przeciwcu-
krzycowych ani inkretyn."

Zespot policystycznceyh jajnikéw (PCOS)
jest stanem charakteryzujacym si¢ obec-
noscig licznych torbieli jajnikow, zabu-
rzeniami owulacji oraz nadmiarem andro-
genow.* Jedng z gtownych cech PCOS jest
hiperinsulinemia, a takze insulinoopornos¢
i otylos¢. Obecnos¢ PCOS naraza kobiety
na duze ryzyko rozwoju cukrzycy typu 2.
Czgstos¢ wystepowania cukrzycy typu 2
wsrod kobiet z PCOS jest piec do dziesig-
ciu razy wigksza niz wsrod kobiet bez
PCOS.* Czesta jest tez w tej grupie bez-
ptodnosé, co sprawilo, ze zasadnicza role
w leczeniu PCOS zaczeta odgrywac met-
formina.

Z przegladow dotyczacych stosowania
metforminy u kobiet z PCOS wynika, ze
moze ona wywolywac owulacje, zmniej-
szac¢ czgstos¢ poronien,, poprawia¢ wyniki
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cigzy oraz ograniczac¢ wskazniki choréb
ukladu sercowo-naczyniowego, co zmniej-
sza ryzyko cukrzycy typu 2.2 Mimo ze
wyniki badan uwzglednionych w tych
przegladach sg obiecujgce, autorzy obu
przegladéw doszli do wniosku, ze potrze-
ba wi¢cej danych, zwtaszcza z randomizo-
wanych kontrolowanych préb klinicznych,
zanim bedzie mozna sformulowac jedno-
znaczne zalecenia dotyczace stosowania
metforminy w czasie cigzy. W prospektyw-
nym badaniu obserwacyjnym Glueck

i wsp.” stwierdzili jednak, ze stosowanie
metforminy przed cigza oraz w czasie
ciazy u kobiet z PCOS bez cukrzycy
zmniejszalo mase ciata przed zaptodnie-
niem i powodowalo mniejszy przyrost
masy ciata podczas cigzy. Lek ten zmniej-
szal réwniez insulinoopornosc oraz ryzy-
ko wystapienia cukrzycy cigzowej.

Autorzy obu wyzej cytowanych prze-
gladow*** doszli tez do wniosku, ze
po uzyskaniu dodatniego wyniku testu
cigzowego nalezy przerwaé podawanie
metforminy.***Jest to zgodne z obecnymi
zaleceniami ADA, aby podczas cigzy prze-
rywac stosowanie doustnych lekow prze-
ciwcukrzycowych. Rowniez i w tej sytuacji
leczeniem z wyboru w czasie cigzy jest in-
sulina."”

Metforming bada si¢ jako lek, ktory
moglby znalez¢ zastosowanie podczas cia-
zy nie tylko u kobiet z PCOS, ale réwniez
u ci¢zarnych chorych na cukrzyce typu 2.
Hughes i Rowan® przeanalizowali przy-
padki ciazy u kobiet chorych na cukrzyce
typu 2 w latach 1998-2003. Poréwnali oni
grupe¢ kontrolng obejmujacg 121 cigzar-
nych, ktérych nie leczono metformina,

z grupa interwencji, liczaca 93 ci¢zarne
przyjmujace metforming w ktéryms okre-
sie cigzy, w tym 32 kobiety, u ktérych le-
czenie metforming kontynuowano przez
calg cigz¢. Autorzy nie stwierdzili réznic
miedzy grupami pod wzgledem wystepo-
wania stanu przedrzucawkowego, utraty
ciazy lub dziecka w okresie okotourodze-
niowym, chorobowosci noworodkow

(W tym wczeSniactwa), czestosci przyjec
na oddzial intensywnej opieki neonatolo-
gicznej, wystgpowania niewydolnosci od-
dechowej noworodkow lub leczenia
hipoglikemii u niemowlgt za pomocg glu-
kozy podawanej dozylnie. Co ciekawe,

w grupie leczonej metforming na poczat-
ku obserwacji stwierdzono wigksze wartos-
ci HbAw wickszy BMI oraz czgstsze
wystgpowanie przewleklego nadcisnienia
niz w grupie kontrolnej.

Dla oceny stosowania metforminy
u ci¢zarnych chorych na cukrzyce typu 2
konieczne jest przeprowadzenie rando-
mizowanych kontrolowanych préb klinicz-
nych. Potrzebne s3 réwniez dane z dlugo-

terminowych obserwacji dotyczace wply-
wu metforminy na niemowleta. Trwa ran-
domizowana kontrolowana préoba
kliniczna, w ktorej porownuje si¢ metfor-
ming z insuling u ci¢zarnych chorych na
cukrzyce typu 2, a zakoniczenie badania
planowane jest na czerwiec 2011 roku.*®
Obecnie ocenia si¢ rowniez dane na temat
wplywu metforminy na dzieci w wieku

2 lat kobiet uczestniczacych w badaniu
Metformin in Gestational Diabetes (MiG),
w ktérym oceniano stosowanie metformi-
ny w leczeniu cukrzycy cigzowej.*”* Decyzja
o utrzymaniu leczenia metforming pod-
czas cigzy powinna zostac przedysku-
towana z pacjentka w porozumieniu ze
specjalistami, w tym ginekologiem-potoz-
nikiem, specjalista medycyny matczyno-
-ptodowej oraz diabetologiem.

Lekarze podstawowej opieki zdrowot-
nej musza rowniez zdawac sobie sprawe
z problemu stosowania inhibitoréw enzy-
mu konwertujacego angiotensyn¢ (ACE)

i antagonistOw receptora angiotensynowe-
go w leczeniu nadci$nienia tetniczego,

a takze inhibitorow reduktazy hydroksy-
metyloglutarylokoenzymu A (statyn)

w leczeniu hiperlipidemii u kobiet cho-
rych na cukrzyce typu 2, ktére cheg zajsé
w cigze, poniewaz te leki sg teratogenne.
Inhibitory ACE i antagonisci receptora
angiotensynowego sg lekami kategorii C
W pierwszym trymestrze cigzy oraz katego-
rii D w drugim i trzecim trymestrze.” Ka-
tegoria D wskazuje na dowody zagrozenia
dla ludzkiego plodu, ale korzysci ze stoso-
wania moga przewyzszac ryzyko.” Idealne
byloby przerywanie podawania tych lekow
przed zaplodnieniem. Do lekéw hipoten-
syjnych czgsto stosowanych w czasie cigzy
naleza metyldopa, antagonisci wapnia nie-
nalezacy do grupy pochodnych dihydropi-
rydyny oraz niektore B-adrenolityki, takie
jak labetalol i karwedilol."” Statyny maja
kategori¢ X, ktora oznacza, ze w bada-
niach na zwierzgtach lub u ludzi wykazano
nieprawidlowosci u ptodéw lub toksyczny
wplyw na ptod, a ryzyko zwigzane ze
stosowaniem tych lekéw przewyzsza ko-
rzysci.” Idealnie bytoby przerywac poda-
wanie statyn na kilka miesigcy przed
zaplodnieniem.

Poniewaz statyny, inhibitory ACE i anta-
goniSci receptora angiotensynowego sg
podstawg leczenia u chorych na cukrzyce
typu 2, kobiety nalezy informowac, ze te
leki nie sa bezpieczne w czasie ciazy i pod-
czas ich przyjmowania powinny stosowac
antykoncepcje, oraz ze nalezy przerwac
przyjmowanie tych lekow przed zajsciem
w cigze. Te kobiety wymagaja wiec nie tyl-
ko edukacji dotyczacej potrzeby dobrej
kontroli glikemii, jako elementu skutecz-
nego planowania rodziny, ale nalezy je
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roéwniez informowac o potencjalnych za-
grozeniach zwigzanych ze stosowaniem
statyn, inhibitoréw ACE i antagonistow re-
ceptora angiotensynowego.

W ramach opieki i poradnictwa
przed zajSciem w cigz¢ lekarze musza tez
uwzglednic¢ powiktania zwigzane z cukrzy-
c3, w tym nefropatie, neuropatig i retino-
pati¢ cukrzycowa. ADA zaleca rowniez
uwzglednienie choréb ukladu sercowo-na-
czyniowego, nadcisnienia tgtniczego, za-
burzen lipidowych, depresji oraz choréb
tarczycy. Te zalecenia omowiono pokrotce
nizej, opierajac si¢ na technicznych prze-
gladach ADA oraz zaleceniach ekspertow
dotyczacych leczenia podczas cigzy cu-
krzycy wystepujacej wezesniej. " Petne wy-
tyczne, ktérych oméwienie wykracza poza
zakres tematyki niniejszego artykutu, moz-
na znalez¢ w cytowanych Zrodlach.

Aby oceni¢ nefropati¢ cukrzycowa, na-
lezy przed ciaza oznaczy¢ u pacjentek ste-
zenie kreatyniny w surowicy, oszacowac
filtracje ktebuszkowa oraz ocenic wielkos¢
albuminurii. Kontrola ciSnienia t¢tniczego
i glikemii jest najlepszym sposobem kon-
trolowania lub prewencji progresji nefro-
patii w celu poprawy wynikéw leczenia
w czasie cigzy. Jak oméwiono wyzej,

w czgsci dotyczacej lekow hipotensyjnych,
u pacjentek planujacych cigze nalezy
przerwac stosowanie inhibitoréw ACE

i antagonistOw receptora angiotensyno-
wego, zastepujac je innymi lekami, kt6-
rych stosowanie w czasie cigzy uwaza si¢
za bezpieczne.

U kobiet chorych na cukrzyce typu 2
przed zajSciem w cigz¢ nalezy przeprowa-
dzi¢ petne badanie oczu po rozszerzeniu
Zrenic. Jezeli wystgpuje retinopatia, nalezy
informowac kobiety o ryzyku jej progresji,
ktore jest dwukrotnie wigksze niz u nie-
ciezarnych. U kobiet chorych na cukrzyce
typu 2, u ktorych wystepuje retinopatia
proliferacyjna lub ci¢zka retinopatia nie-
proliferacyjna, ADA zaleca powolne
zmniejszenie st¢zenia glukozy we krwi
do wartosci prawie prawidlowych w cig-
gu 6 miesigcy przed cigza. Konieczne jest
skierowanie pacjentki do okulisty, a w za-
leznosci od nasilenia retinopatii konieczne
mogg by¢ czeste badania oczu. U kobiet,
u ktérych przed cigzg nie stwierdza si¢ re-
tinopatii, ryzyko jej rozwoju w czasie cigzy
jest male.

Lekarze podstawowej opieki zdrowot-
nej powinni przesiewowo, co najmniej
raz w roku, poszukiwac dystalnej polineu-
ropatii oraz neuropatii autonomicznej,

a takze edukowac chorych na cukrzyce

w kwestii odpowiedniej pielegnaciji stop.
Kobiety chcace zajs¢ w ciaze nalezy infor-
mowac, iz nie wydaje si¢, aby cigza zwigk-
szala ryzyko rozwoju lub progresji
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obwodowej neuropatii czuciowo-rucho-
wej lub cukrzycowej neuropatii autono-
micznej, z wyjatkiem przemijajacego, ale
niekiedy znacznego, wplywu na gastropa-
rez¢ (spowolnienie oprozniania zotad-
ka).”” Gastropareza, ktéra powinna by¢
leczona zgodnie z wytycznymi dotyczacy-
mi cigzy, wigze si¢ ze zwigkszeniem ryzyka
niekorzystnych wynikow cigzy i chorobo-
wosci w okresie okoloporodowym.

U kobiet chorych na cukrzycg typu 2
obserwuje si¢ sktonnos¢ do cz¢stszego
wystepowania niedoczynnosci tarczycy,
dlatego w okresie przed cigza wskazane
sa badania przesiewowe, a w przypadku
stwierdzenia niedoczynnosci tarczycy od-
powiednie leczenie, przy czym nalezy pa-
migtac, ze w poczatkowym okresie cigzy
suplementacyjna dawka tyroksyny moze
wymagac zwigkszenia. W ramach badan
przesiewowych ADA zaleca oznaczanie
hormonu tyreotropowego oraz przeciw-
cial przeciwko peroksydazie tarczycowe;.

Choroby ukladu sercowo-naczyniowe-
go i cukrzyca majg wiele wspdlnych czyn-
nikow ryzyka. Dlatego tez zalecenia
obejmuja przesiewowa ocen¢ wywiadu ro-
dzinnego, wyst¢powania nadciSnienia tet-
niczego, palenia tytoniu, albuminurii oraz
zaburzen lipidowych. Przesiewowa ocena
w kierunku choroby uktadu sercowo-na-
czyniowego powinna obejmowac badanie
przedmiotowe z oceng szmeréw naczynio-
wych nad tetnicami szyjnymi, brzusznymi
i udowymi, szmeru wyrzutu do aorty oraz
tetna na t¢tnicach stép. Postgpowanie
w przypadku wyst¢powania czynnikow ryzy-
ka choréb uktadu sercowo-naczyniowego,
w tym palenia tytoniu, nadciSnienia tetni-
czego, hiperglikemii i zaburzen lipidowych,
powinno by¢ dostosowane do warunkow
w cigzy. U kobiet chorych na cukrzyce
w wieku >35 lat nalezy przed ciazg wyko-
nac elektrokardiogram (EKG). U kobiet
chorych na cukrzyce typu 2 od >10 lat
lub nalezacych do grupy duzego ryzyka
choroby uktadu sercowo-naczyniowego
nalezy rowniez rozwazy¢ probe wysitkowa
lub echokardiografi¢ obcigzeniowa. U pa-
cjentek z podejrzeniem aktywnej choroby
wieficowej uzasadniona jest konsultacja
kardiologiczna i dalsza diagnostyka.

Leczenie nadciSnienia t¢tniczego za po-
mocg lekéw odpowiednich w czasie cigzy
omowiono wyzej. W przypadku nadcisnie-
nia wystepujacego przed cigza celem lecze-
nia powinno by¢ obnizenie ciSnienia
skurczowego <130 mm Hg, a rozkurczo-
wego <80 mm Hg. Przed cigza nalezy row-
niez ocenic lipidogram. Podstawg leczenia
zaburzen lipidowych zaréwno przed cigza,
jak i w jej trakcie sg zmiany sposobu odzy-
wiania i stylu Zycia, poniewaz statyny s3
przeciwwskazane w czasie ciazy.

W ramach rutynowej opieki wskazana
jest wreszcie ocena psychologiczna oraz
ewentualne leczenie depresji, zaburzen
odzywiania i lgkowych, poniewaz stany te
moga wplywac na st¢zenie glukozy we
krwi oraz og6lng kontrole cukrzycy.

Ze wzgledu na ztozonos¢ leczenia cig-
zarnych chorych na cukrzyce typu 2 oraz
liczne zagrozenia dla plodu, takie kobiety
nalezy kierowac¢ do specjalisty praktykuja-
cego w zespole zajmujgcym si¢ leczeniem
cukrzycy, w sklad ktérego wchodzi row-
niez odpowiedni Sredni personel medycz-
ny (pielegniarka lub asystent lekarza,
licencjonowany instruktor diabetologiczny
oraz dyplomowany dietetyk). Zesp6t musi
pozostawac w Scistym kontakcie z gineko-
logiem-potoznikiem opiekujacym si¢ pa-
cjentky. Lekarze podstawowej opieki
zdrowotnej zajmujg odpowiednie miejsce
w systemie lecznictwa, aby przygotowac
kobiety chore na cukrzyce typu 2 do cigzy.
Intensywne schematy farmakoterapii, po-
trzeby w zakresie monitorowania st¢zenia
glukozy we krwi oraz Sciste wymogi doty-
czace docelowej glikemii podczas cigzy
u kobiet chorych na cukrzyce powoduja
jednak, ze kierowanie ich do specjalisty
staje si¢ konieczne. Takie pacjentki powin-
ny by¢ kierowane do specjalisty przed za-
plodnieniem.”

Do gléwnych tematéw, ktore powinni
omawiac lekarze podstawowej opieki
zdrowotnej w ramach edukacji i poradnic-
twa przed zajSciem w ciaze, naleza pozada-
ne wartosci HbA i stezenia glukozy we
krwi przed zaptodnieniem, zagrozenia dla
ptodu wynikajace z duzych wartosci HbA
i stezenia glukozy we krwi, wlasciwa opie-
ka przed porodem i po nim, bezpieczne
schematy farmakoterapii, ryzyko wystapie-
nia cukrzycy typu 2 u potomstwa, a takze
zalecenia dotyczace przesiewowego wy-
krywania powiklan zwigzanych z cukrzycg.
Wielu potoznikéw informuje o tych kwe-
stiach chore na cukrzyce, ktére pozostaja
pod ich opieka, ale cz¢sto pacjentki do-
wiadujg si¢ o tych kluczowych zagadnie-
niach dopiero podczas pierwszej wizyty
u diabetologa, ktora niekiedy odbywa si¢
dopiero wtedy, kiedy pacjentka jest juz
W pierwszym trymestrze cigzy.

Nie mozna przecenic¢ znaczenia, jakie
ma uzyskanie optymalnej kontroli glike-
mii przed zaptodnieniem. Musimy ktasc¢
nacisk na t¢ kwestig, jezeli jako spotecz-
nos¢ zajmujaca si¢ opieka zdrowotna
chcemy poprawi¢ wyniki uzyskiwane
u kobiet chorych na cukrzyce typu 2
oraz, co nawet jeszcze wazniejsze, u ich
przyszltych dzieci. Lekarze podstawowej
opieki zdrowotnej odgrywaja zasadniczg
rol¢ w przekazywaniu tej wiedzy, a takze
ulatwianiu osiggania tych bardzo rygory-
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stycznych celow leczenia przez pacjentki
chore na cukrzyce typu 2, ktére cheg
zajS¢ w cigze.
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Preconception care for women with preexisting
type 2 diabetes.
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