Kontrola glikemii 1 zmiany masy clata
po porodzie u chorych na cukrzyce

typu 1
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najnowszym wydaniu Diabetes Care ukazaly sie wy-
Wniki badania klinicznego przeprowadzonego przez
zespoOl krakowskiego osrodka diabetologicznego
kierowanego przez profesora Macieja Maleckiego.' Czytel-
nikow Diabetologii po Dyplomie postanowitem zapoznac z tg
interesujaca publikacja z co najmniej dwoch powoddéw. Po
pierwsze, obserwacje poczynione na stosunkowo duzej gru-
pie cigzarnych chorych na cukrzyce typu 1 (T1DM) maja
znaczenie praktyczne. Po drugie, prace polskich naukowcow
ukazuja si¢ niezwykle rzadko na famach tego najbardziej
prestizowego klinicznego pisma diabetologicznego o global-
nym zasi¢gu.
Gléwnym celem badawczym byla ocena kontroli glikemii
1 masy ciala u kobiet chorych na T1DM w okresie poporodo-
wym. Analizowano réwnocze$nie wplyw niektorych, poten-
cjalnie dajacych si¢ modyfikowacé, czynnikéw na te parametry,
w tym migdzy innymi role planowania cigzy, kontroli glikemii
w czasie ciazy i poporodowych metod leczenia cukrzycy.
W latach 1999-2011 w Klinice Choréb Metabolicznych
Collegium Medicum Uniwersytetu Jagiellonskiego — osrodka
referencyjnego opieki diabetologicznej dla potudniowo-
-wschodniej Polski — zarejestrowano 378 pojedynczych ciaz
u kobiet chorych na TIDM. Najmniejsza liczbe ci¢zarnych
chorych na TIDM zarejestrowano w roku 1999. Liczba ta
wzrastala stopniowo, osiggajac najwicksza warto$¢ w roku
2009 (42 przypadki).
Przyjeto nastepujace kryteria kwalifikacji do obserwacji:
— rozpoznanie T1DM na co najmniej rok przed zaj$ciem
w claze

— opieka medyczna w klinice rozpoczeta nie pdzniej niz
w plerwszym trymestrze cigzy

— pelna obserwacja od momentu urodzenia dziecka do
co najmniej jednej poporodowej wizyty kontrolnej
w osrodku.

Podstawowym kryterium wykluczenia bylo poronienie
przed 24 tygodniem ciazy. Wymagane kryteria spelnialy
254 kobiety rasy biafej.

Wszystkie kobiety chore na T1DM bedace w ciazy lub ja
planujace obj¢to programem intensywnej edukacji diabeto-
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logicznej. Obejmowal on zapoznanie ci¢zarnych z zasadami
samokontroli st¢zenia glukozy we krwi (SMBG), celami te-
rapii hiperglikemii, znaczeniem diety 1 aktywnosci fizycznej
oraz podstawami dobierania dawki insuliny. Kobiety leczone
cigglymi wlewami podskornymi insuliny (GSII) otrzymywaly
dodatkowe instrukcje dotyczace prawidlowego uzywania
pomp insulinowych. Uczestniczkom badania zalecano prowa-
dzenie SMBG z uzyciem osobistego glukometru co najmniej
6-7 razy na dobe, w tym na czczo, 1 h po spozyciu positku,
przed snem oraz miedzy 2 a 4 rano. Regularne wizyty przed
1w czasie ciazy odbywaly si¢ co 4 tygodnie. Wszystkie ci¢zarne
zachecano do pozostania pod opiekg oSrodka. Pierwsza wizyte
kontrolng w przyklinicznej poradni diabetologicznej zapla-
nowano na miesigc po porodzie, a nastepnie co 3 miesiace.
W czasie kolejnych wizyt okreslano stopien kontroli glikemii
1 masg ciata. Pagjentki informowano o celach kontroli glikemii
w okresie poporodowym oraz przypominano o zasadach pro-
zdrowotnej diety. Ustalono nastepujace cele terapeutyczne:
HbA , <6,1%, glikemia na czczo 60-90 mg/dl oraz glikemia
przed- i popositkowa w granicach 60-120 mg/dl.

U 117 kobiet (46%) rozpoczeto intensywne leczenie cu-
krzycy przed zaplodnieniem (cigza planowana), przy czym
doradzono im stosowanie antykoncepcji az do uzyskania
ustalonych wartosci markeréw kontroli glikemii. Pozostate
137 (54%) kobiet rozpoczeto program intensywnego lecze-
nia cukrzycy w pierwszym trymestrze cigzy. Z wymienionych
powodéw terminy ciaza planowana i nieplanowana okreslaja
jedynie czas wlaczenia okreslonej kobiety do programu ba-
dawczego.

Dla uzyskania danych wyj$ciowych kazda uczestniczka
byla poddana doktadnemu badaniu podmiotowemu
1 przedmiotowemu w okresie planowania cigzy lub podczas
pierwszej wizyty lekarskiej w pierwszym trymestrze. Wyste-
powanie retinopatii diagnozowano na podstawie oceny oftal-
moskopowej. Rozpoznanie nefropatii ustalano na podstawie
wydalania albumin z moczem (za nieprawidfowe przyjeto
warto$ci >30 mg/24 h lub >30 mg/g kreatyniny). Szybkosc¢
filtracji klebuszkowej obliczano na podstawie stezenia kre-
atyniny w surowicy, korzystajac z rownania Chronic Kidney
Disease Epidemiology Collaboration (CKD-EPI).

W celu zdobycia informacji o dynamice zmian kontroli
metabolicznej TIDM i masy ciala w réznym czasie od po-
rodu wyodrebniono trzy grupy kobiet: obserwowane do
6 miesi¢ey po porodzie (n=131), 6-12 miesiccy (n=102)
oraz ponad 12 miesiecy (n=159). Oceniano ponadto skutki
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przerwania CSII, wykonujac pomiary glikemii i masy ciala
podczas stosowania tej metody w 6 1 >6 miesiaca od zaprze-
stania CSII.

Uzyskano nastepujace wyniki:

— §redni wiek ciezarnych wynosit 28,3 +4,7 roku

— S$redni czas trwania TIDM wynosit 12,0£7,7 roku

— $redni czas obserwacji wynosil 20 miesi¢cy (6-44 mie-
siecy)

— $§rednia masa ciala wynosita 64,4+10,0 kg, a BMI
23,9+3,3 kg/m’

— Srednia wartos¢ HbA | przed zajSciem w cigz¢ wynosita
6,9+1,4%

— Srednia warto$¢ HbA w trzecim trymestrze ciazy wy-
nosita 5,7%

— w6 miesi¢cy po porodzie Srednia wartos¢ HbA  zwigk-
szyla sie 0 0,8% (p <0,0001) w stosunku do wartosci od-
notowanej w trzecim trymestrze ciazy. W nastepnych
6 miesigcach zanotowano zwigkszenie wartosci HbA
0 0,6% (p <0,0001) 1 o kolejne 0,2% po ponad 12 mie-
51qcach od porodu. Wartos¢ HbA | zwickszyta sig wigc
w sumie o 1,6% w stosunku do wartosci zanotowanej
w trzecim trymestrze ciazy (p <0,0001)

— S$redni przyrost masy ciala w czasie ciazy wynosit
14,4+6,5 kg (p <0,0001)

— masa ciala 1 BMI nie powrdécily do wartosci wyj-
Sciowych, przekraczajac je odpowiednio o 2,5 kg
(»=0,0079) 1 0,9 kg/m’ (p=0,0058)

— 46% kobiet chorych na TIDM planujacych cigze
uczestniczylo w oferowanym przez klinike programie
edukacyjnym

— wickszosc kobiet (56%) byla leczona podczas cigzy me-
toda CSII

— kobiety biorace udzial w programie planowania ciazy
(n =117) mialy przed zaj$ciem w ciaz¢ mniejsze warto-
sci HbA (6,5 vs 7,3%, p <0,0001) i Charakteryzowaiy
si¢ lepsza6 kontrolg glikemii w czasie cigzy (5,6 vs 5,8%,
»=0,011)

— nie zanotowano roéznic migdzy wartoSciami HbA
w grupie planujacej 1 nieplanujacej cigz¢ w zadnym
z okresow odniesienia: tj. 6, 6-12 1 powyzej 12 miesigcy
po porodzie

— warto$¢ HbA  ukobiet nieplanujacych ciazy po zakon-
czeniu obserwacji nie roznita si¢ od wartosci wyjsciowe;j
(7,3 vs 7,4%, p=0,59)

— u kobiet planujacych ciazg wartos¢ HbA | osiagneta
w momencie zakonczenia obserwacji poziom wyzszy
niz przed zaplodnieniem

— u kobiet leczonych metodg CSII w czasie cigzy, ktére
zaprzestaly stosowania tej drogi podawania insuliny, za-
notowano istotne zwigkszenie wartosci HbA  (z 5,6 do
6,5%, p <0,0001)

— po przejsciu z GSII na terapi¢ wielokrotnymi wstrzyk-
ni¢ciami insuliny stwierdzono w ciggu nastepnych
6 miesi¢cy dalsze pogarszanie si¢ kontroli metabolicz-
nej cukrzycy (z 6,5 do 7,1%).

Na podstawie uzyskanych wynikéw sformutowano naste-

pujace wnioski:

— kontrola glikemii u kobiet chorych na TIDM obje-
tych tg proba kliniczng stopniowo si¢ pogarszata wraz
z uplywem czasu po ukonczeniu cigzy
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— masa ciala kobiet chorych na TIDM byla wicksza
w okresie poporodowym niz w poprzedzajacym zajscie
w claze

— uzyskanie zalozonych celéw terapeutycznych glikemii
u kobiet chorych na T1DM po przebytej ciazy wymaga
specjalnej uwagi.

Komentarz

Ciukrzyca u kobiet w ciazy przybiera dwie postaci:

— cukrzycy cigzowej, tj. roéznego stopnia zaburzen gospo-
darki weglowodanowej lub choroby rozwijajacej sie lub
po raz pierwszy rozpoznanej w czasie cigzy

— cukrzycy przedciazowej, tj. cukrzycy typu 1, 2 lub in-
nego rozpoznanej przed zajSciem w ciaze.

Nie ulega watpliwoSci, ze przewlekta hiperglikemia —
charakterystyczna cecha biochemiczna cukrzycy — jest nie-
zaleznym czynnikiem ryzyka wystapienia powiktan zaréwno
u ciezarnej, jak 1 plodu. Ryzyko jest tym wicksze, im gorsza
jest kontrola metaboliczna cukrzycy. Dlatego tez uzyskanie
1 utrzymanie normoglikemii u kobiet w ciazy i planujacych
cigze, niezaleznie od typu cukrzycy (w zwigzku z epidemia
otyloSci u coraz wickszej liczby mlodych kobiet rozpoznaje
si¢ typ 2 cukrzycy), jest kluczowym wyzwaniem terapeu-
tycznym dla zespotu diabetologiczno-polozniczego, maja-
cego wystarczajace doswiadczenie kliniczne. Udowodniono,
ze znormalizowanie st¢zenia glukozy we krwi 1 wtérnie
wartoSci HbA = zmniejsza istotnie zagrozenie dla zdrowia
i zycia matki i plodu Przy] eto, ze docelowe wartosci glikemii
1HbA  powinny wynosi¢ dla st¢zenia glukozy we krwi okre-
§lanego w ramach samokontroli:

— na czczo — 60-90 mg/dl (3,3 -5,0 mmol/l)

— maksymalna po positku <120 mg/dl (6,7 mmol/1)

— miedzy godz. 2 a 4 rano >60 mg/dl (3,3 mmol/l)

— $rednio w ciggu doby <95 mg/dl (5,3 mmol/l)

- HbA <6,1%

Uzyskame tych wartoSci wymaga nie tylko duzej w1€dzy
1 doSwiadczenia w leczeniu hiperglikemii u ci¢zarnych, nie-
zbedna jest réwniez intensywna edukacja przygotowujaca
kobiety planujace cigze, ciezarne i w okresie potogu do Sci-
stego realizowania wszelkich dzialah zmniejszajacych ry-
zyko pogorszenia kontroli metabolicznej cukrzycy. Schemat
wielodyscyplinarnego, zintegrowanego postgpowania w cu-
krzycy cigzowej i przedcigzowej znajduje si¢ w zaleceniach
klinicznych dotyczacych postgpowania u chorych na cu-
krzyce, publikowanych corocznie od 2005 roku przez Polskie
Towarzystwo Diabetologiczne.” Nalezy nadmienié, ze ciaza
nie jest zalecana u kobiet chorych na cukrzyce z zaawanso-
wanymi powiktaniami mikro- i makronaczyniowymi oraz
opornym na leczenie nadci$nieniem t¢tniczym.

Zwiazek miedzy ciaza i cukrzyca jest obustronny.” Wia-
domo, ze cigza zmienia zapotrzebowanie na insuling. W nie-
ktérych przypadkach moze ono wzrosna¢ nawet trzykrotnie.
Reakgja ta jest odpowiedzig na fizjologiczny wzrost insulino-
opornoéci Srednie zapotrzebowanie na insulinq nie zmienia
si¢ zasadniczo w pierwszych 18 tygodmach c1alzy Nastqpnle
wrasta stopniowo do okolo 28 tygodnia ciazy 1 zmniejsza sig
w réznym stopniu mi¢dzy 34 a 38 tygodniem. Nalezy pamie-
tac, ze intensywna insulinoterapia zwicksza u ci¢zarnych ry-
zyko hipoglikemii. Z tego miedzy innymi powodu konieczne
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jest regularne oznaczanie glikemii w okreslonych porach
dnia i nocy. Cigza moze réwniez nasili¢ stopien istniejacej
retino- 1 nefropatii cukrzycowe;.

CzgstoS¢ wystgpowania wrodzonych wad serca i ukltadu
nerwowego jest o okolo 2% wieksza niz w populacji ogélne;.
Zagrozenie wadami rozwojowymi koreluje dodatnio z wiel-
koscig glikemii, przy czym glukoza ma najsilniejsze dziata-
nie teratogenne w pierwszych 42 dniach ciazy, tj. w okresie
organogenezy. Powaznym powikianiem cukrzycy jest ma-
krosomia plodu, a nlekledy Jjego Smier¢ wewnqtrzmaaczna
Cukrzyca stwarza zagrozeme powaznyml urazamiw obrebie
miednicy matki oraz sprzyja poronieniom.

Do silnych stron omawianej publikacji nalezy bezwzgled-
nie zaliczy¢ stosunkowo duza liczebno$¢ obserwowanej
grupy. Jedyne wcze$niejsze badanie analizujace kontrole
metaboliczna w okresie poporodowym zostalo opublikowane
we wezesnych latach 90. ubieglego wieku. Obejmowalo ono
obserwacja jedynie 30 kobiet chorych na T1DM, natomiast
dane z oSrodka krakowskiego dotycza grupy az 8-krotnie
wickszej. Nalezy zwroci¢ uwage, ze wyniki obu badan wska-
zuja, zgodnie na pogorszenie si¢ stopnia kontroli metabo-
licznej w okresie poporodowym. Przyczyny tego zjawiska sa
réznorakie. Do najwazniejszych nalezy zaliczy¢ utrat¢ mo-
tywacji kobiet do Scislego przestrzegania zalecen lekarskich
dotyczacych zasad niefarmakologicznego i farmakologicz-
nego leczenia hiperglikemii. Nie bez znaczenia jest réwniez
mozliwos¢ regularnego kontaktu z diabetologiem, dietety-
kiem i instruktorem diabetologicznym. Nalezy uwzglednié
réwniez aspekt finansowy, ograniczajacy mozliwo$¢ szer-
szego korzystania z pomp insulinowych. Z przedstawione;j
publikacji wynika, ze wigkszos¢ cigzarnych byta leczona cia-
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glymi wlewami podskérnymi insuliny, ale tylko 15% nabylo
pompy insulinowe dla kontynuowania tej metody leczenia.
Stoplen kontroli cukrzycy okreslany wartoScig HbA byt
lepszy niz w przytaczanym powyzej badaniu z Wlelklej Bry—
tanii. Srednia warto$¢ tego markera w badaniu krakowskim
wynosita przed ciaza 6,9%, a w badaniu angielskim 9,9%,
w trzecim trymestrze cigzy 7,0 vs 5,7% 1 podczas ostatniej
wizyty w okresie poporodowym 7,3 vs 9,7%. Dokumentuje to
wyraznie postep, jaki dokonal si¢ w ciagu ostatnich 20 lat
w leczeniu cukrzycy w ogéle, w tym cukrzycy u ci¢zarnych.
Kolejng mocna strong badania grupy krakowskiej jest wy-
kazanie po raz pierwszy, ze w okresie poporodowym dochodzi
nie tylko do stopniowego pogarszania si¢ kontroli glikemii,
ale 1 do zwickszenia masy ciata 1 BMI. Nie mozna wykluczyc,
ze utrzymywanie si¢ nadwyzki poporodowej masy ciata w sto-
sunku do wartosci wyjSciowe]j wigze si¢ z intensywng insuli-
noterapia, zwlaszcza prowadzona przy zastosowaniu pomp
insulinowych. Wiadomo, ze insulina jest najsilniejszym hor-
monem anabolicznym. Skutkiem tego dziatania u oséb leczo-
nych insuling jest zatem czesto przyrost masy ciala. Niestety,
do$wiadczenie kliniczne wskazuje, ze jest on trudny do zni-
welowania przez osoby kontynuujace insulinoterapic.
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