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Ryzyko cukrzycy po przebytej cukrzycy
cigzowej — przeglad piSmiennictwa
Cze¢sc 1. Ryzyko cukrzycy po cukrzycy cigzowej

Risk of diabetes mellitus after gestational diabetes — review.
Part I. Risk of diabetes mellitus after gestational diabetes

STRESZCZENIE

Przebycie cukrzycy cigzowej (GDM, gestational dia-
betes mellitus) moze przyczynic si¢ zaréwno do roz-
woju nieprawidtfowej tolerancji weglowodanéw
w kolejnej cigzy (ryzyko ocenia sie na ok. 30%), jak
i do trwale wystepujacej cukrzycy. Ryzyko zaburzen
gospodarki weglowodanowej w przysztosci zalezy
od czasu, jaki uptynat od porodu.

Do potencjalnych czynnikéw zwigzanych z cigza,
predysponujacych do ujawnienia si¢ zaburzeh go-
spodarki weglowodanowej po GDM, ktére najcze-
sciej wymienia sie w pismiennictwie, naleza: wcze-
$niejsze ujawnienie sie cukrzycy w przebiegu cigzy,
wysokie stezenia glukozy na czczo oraz w testach
tolerancji glukozy w czasie rozpoznania GDM, nie-
prawidtowe wyréwnanie cukrzycy w przebiegu cia-
zy oraz koniecznos¢ wiaczenia insulinoterapii, obec-
no$¢ immunologicznych wskaznikéw uszkodzenia
trzustki, makrosomia ptodu i wysokie wartosci gli-
kemii po zakonczeniu potogu. Natomiast czynnika-
mi niezwigzanymi z przebiegiem cigzy s3: wiek pa-
cjentek, liczba porodéw, wywiad rodzinny w kierun-
ku cukrzycy, otyto$¢ przed cigzag i w chwili zgtosze-
nia, grupa etniczna predysponujaca do wystepowa-
nia cukrzycy, kolejna cigza powiktana cukrzyca, przy-
rost masy ciata po cigzy, nieprawidtowe wartosci
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wybranych parametréw gospodarki lipidowej (tri-
glicerydow, cholesterolu catkowitego oraz jego frak-
cji HDL i LDL), dieta wysokottuszczowa i wysokowe-
glowodanowa oraz mato aktywny tryb zycia.

Stowa kluczowe: cukrzyca cigzowa, ryzyko cukrzycy

ABSTRACT

A diagnosis of gestational diabetes often predicts fu-
ture glucose homeostasis complications. Women with
GDM in one pregnancy are at risk for development of
glucose metabolism disturbances in a subsequent ge-
station. GDM has also been associated with a likeliho-
od of subsequent diabetes in the nonpregnant state,
which risk depends on the time since delivery. Earlier
gestational age at diagnosis of gestational diabetes,
high fasting and 2 h glucose level on the pregnancy
oral glucose tolerance test (OGTT), high fasting and
postprandial glucose level during pregnancy, need for
insulin therapy during pregnancy, presence of auto-
imune markers of B-cells destruction, macrosomic fe-
tus, abnormal outcome of 6 weeks postpartum OGTT
and number of gestational diabetic pregnancies were
found to be most predictive of subsequent abnormal
glucose metabolism. Age, gravidity, presence of dia-
betes in first-degree relatives, increased prepregnan-
cy body mass index, maternal overweight at follow-
up, weight gain after the GDM pregnancy, ethnic gro-
up, dyslipidemia (mainly: increased triglicerides, total
cholesterol, LDL-cholesterol and decreased HDL-cho-
lesterol), high fat diet also are associated with gluco-
se intolerance in future life.
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Nieprawidtowe wyniki testu tolerancji
75 g glukozy po GDM

Mimo ze juz od lat 60. prowadzi sie badania
dtugoterminowe, oceniajgce dalsze losy kobiet
z cukrzyca cigzowa (GDM, gestational diabetes mel-
litus) w wywiadzie, liczba dostepnych publikacji jest
ograniczona. Istnieje wiele czynnikéw dotyczacych
ryzyka cukrzycy u kobiet po GDM, utrudniajacych
poréwnanie danych. Ta niejednorodnos¢ wynika
z réznic w: doborze kobiet w cigzy wykonujacych
badania przesiewowe, kryteriach rozpoznawania cu-
krzycy u kobiet w cigzy i poza cigza, metodyce ba-
dan, charakterystyce badanych populacji oraz cza-
sie trwania obserwacji. Zaobserwowano, ze ryzyko
zaburzen gospodarki weglowodanowej w przyszto-
sci jest proporcjonalne do czasu, jaki uptynat od po-
rodu. Zagrozenie to poszczegolni autorzy okreslaja
bardzo réznie (tab. 1). Ryzyko facznie dla cukrzycy
(DM, diabetes mellitus) i nieprawidtowej tolerancji
glukozy (IGT, impaired glucose tolerance) ocenia sie
na 10-87% [1, 2]. Czestos¢ cukrzycy w populacji
kobiet z GDM w wywiadzie waha sie od 1 [1] do
62% [2].

U czesci kobiet nieprawidtowe wyniki doust-
nego testu tolerancji glukozy (OGTT, oral glucose
tolerance test) mozna zaobserwowac juz w potogu,
mimo ze dane podawane przez poszczegélnych au-
torow rdznig sie. Bieganska i wsp. [3] IGT w tym okre-
sie rozpoznali u 22%, natomiast DM u 8,5% kobiet.
Greenberg i wsp. [4] IGT stwierdzili u 18%, a DM
u 16% kobiet. Kjos i wsp. [5] IGT rozpoznali u 10%,
a DM u 9%. Oats i wsp. [1] IGT wykazali u 9%, nato-
miast DM — u 1% kobiet. Catalano i wsp. [6] stwier-
dzili 22,3% nieprawidtowych wynikéw OGTT. Ocena
zaburzen gospodarki weglowodanowej w potogu
moze by¢ obarczona pewnymi btedami wynikajgcy-
mi z fizjologii. Kjos i wsp. [5] sugerujg, ze w okresie
potogu tolerancja weglowodanéw jest optymalna.
Doswiadczenie kliniczne wskazuje, ze zapotrzebowa-
nie na insuline po porodzie gwattownie maleje.
W pierwszych dniach pofogu wiele kobiet z cukrzyca
przedcigzowa nie wymaga insuliny lub wymaga jej
w niewielkich dawkach. Dziatanie insuliny moze by¢
bardziej efektywne niz przed cigza lub pojawia sie
inny czynnik optymalizujgcy gospodarke weglowo-
danowa. Rzadkos¢ tego zjawiska sprawia, ze do chwi-
li obecnej zaden z badaczy nie podjat préby jego
wyjasnienia. Zapotrzebowanie na insuling powraca
do stanu obserwowanego przed cigza w czasie pierw-
szych 7-14 dni.

Wystepowanie zaburzen gospodarki weglowo-
danowej, w tym cukrzycy, w kolejnych 6 miesigcach

po porodzie wskazuje, ze ryzyko tolerancji weglo-
wodanoéw nadal jest podwyzszone, a wystepowanie
w tym okresie nieprawidtowych wynikéw OGGT
waha sie w granicach 5-60% [7-10].

Niewielu autoréw prowadzito obserwacje
w czasie pierwszych kilku lat po porodzie, uzyskujgc
rozbiezne wyniki. Metzger i wsp. [11] rozpoznali za-
burzenia tolerancji weglowodanéw u 57% kobiet rok
po porodzie (38% przypadkdéw cukrzycy oraz 19%
IGT). Buchanan i wsp. [12] 2 lata po porodzie stwier-
dzili cukrzyce u 15% pacjentek, natomiast Persson
i wsp. [13] 3-4 lata po porodzie rozpoznali DM u 3%
kobiet, natomiast IGT u 22% badanych.

W prowadzonych badaniach wtasnych [14]
w okresie obserwacji, trwajgcym od 6 miesiecy do
10 lat po cigzy powikfanej cukrzyca, prawidtowy wynik
kontrolnego testu tolerancji glukozy stwierdzono
jedynie u 57% pacjentek. U 17% badanych wystapi-
ta cukrzyca, natomiast u 26% rozpoznano nieprawi-
dtowga tolerancje weglowodanéw. Poréwnywalna
czestos¢ nieprawidtowej tolerancji weglowodanéw
otrzymali Kousta i wsp. [15], ktérzy w ciggu 1-7 lat
obserwacji stwierdzili 45% nieprawidtowych wyni-
koéw OGTT (13% przypadkow cukrzycy oraz 32% IGT).
Podobnie w badaniach Bartha i wsp. [16] zaburze-
nia gospodarki weglowodanowej w wywiadzie roz-
poznano u 46% kobiet z GDM. Czas obserwacji byt
jednak zdecydowanie kroétszy, poniewaz obejmowat
tylko 3 miesigce po porodzie. Lauenborg i wsp. [17]
w 10-letniej obserwacji rozpoznali az 67% zaburzen
tolerancji weglowodanow. Stowers i wsp. [18] w do-
zylnym tescie obcigzenia glukoza w okresie do
22 lat po porodzie rozpoznali 5,5% przypadkéw DM
oraz 29% IGT.

Niektorzy autorzy w kilkuletnim okresie obser-
wacji przedstawili mniejszy (11-34%) odsetek zabu-
rzen metabolizmu weglowodanow [19-24]. W pra-
cach innych autorow ryzyko wystepowania niepra-
widtowych wynikéw jest wyzsze i wynosi do 66%
[25, 26], natomiast ryzyko samej cukrzycy siega 22%
[27, 28].

Przewazajgca czesc prac powstata przed 1999 ro-
kiem i dlatego zdecydowang wiekszos¢ zaburzen
gospodarki weglowodanowej po GDM rozpoznawa-
no wedtug kryteriéw Swiatowej Organizacji Zdrowia
(WHO, World Health Organization) z 1975 roku oraz
National Diabetes Data Group (NDDG) z 1978 roku
[29]. Wptyw zastosowania kryteridw American Dia-
betes Association (ADA) z 1997 roku [30] i Swiatowej
Organizacji Zdrowia z 1999 roku [31] na rozpozna-
wanie zaburzen tolerancji weglowodanéw dotychczas
przedstawiono w niewielu publikacjach (tab. 2).
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Tabela 2. Ocena gospodarki weglowodanowej u kobiet z GDM w wywiadzie w zaleznosci od przyjetych kryteriéw

Autor (czas obserwacji) Kryteria NGT IGT DM IFT
rozpoznania (%) (%) (%) (%)

Badania wtasne [14] WHO'85 56,8 25,8 17.4 —
(6 miesiecy-10 lat) WHO’'99 38,7 20 23,2 18,1
Kousta [15] WHO'85 55,2 31,5 13,3 —
(1-86 miesiecy) WHO'99 50,9 29,7 15,2 4,2
ADA'97* 77,6 — 11,5 10,9

Conway [8] NDDG'79** 72,7 5 5,6 —
(4-13 tygodni) ADA'97 72,1 16,7 7.8 3,4
Pallardo [10] WHO'85 80,4 14,8 4,7 —
(3-6 miesiecy) ADA’'97 74,6 10,4 5,4 5,8

*kryterium rozpoznawania zaburzen gospodarki weglowodanowej — glikemia na czczo

**16,7% wynikéw niediagnostycznych; WHO (World Health Organization) — Swiatowa Organizacja Zdrowia; NDDG (National Diabetes Data Group);
ADA (American Diabetes Association); |GT (impaired glucose tolerance) — nieprawidtowa tolerancja glukozy; IFG (impaired fasting glucose) — nie-

prawidtowa glikemia na czczo; NGT (normal glucose tolerance) — prawidtowa tolerancja glukozy

Czynniki ryzyka zaburzen gospodarki
weglowodanowej po cigzy powiktanej
cukrzyca cigzowa

Do potencjalnych czynnikéw predysponuja-
cych do ujawnienia sie zaburzen gospodarki weglo-
wodanowej po GDM, najczesciej wymienianych
w pismiennictwie, nalezg: wiek pacjentek, liczba po-
rodéw, wywiad rodzinny w kierunku cukrzycy, oty-
tosc¢ przed cigza i w chwili zgtoszenia, grupa etnicz-
na predysponujgca do wystepowania cukrzycy, ko-
lejna cigza powiktana cukrzyca, przyrost masy ciata
po cigzy, nieprawidtowe wartosci wybranych para-
metrow gospodarki lipidowej (triglicerydéw, cho-
lesterolu catkowitego oraz jego frakcji HDL i LDL),
dieta wysokottuszczowa i wysokoweglowodanowa
oraz mato aktywny tryb zycia. Natomiast czynnika-
mi zwigzanymi z cigzq sq: wczesniejsze ujawnienie
sie cukrzycy w przebiegu cigzy, wysokie stezenia
glukozy na czczo oraz w testach tolerancji glukozy
w czasie rozpoznania GDM, nieprawidtowe wyréw-
nanie cukrzycy w przebiegu cigzy oraz koniecznosc
wiaczenia insulinoterapii, obecnos¢ immunologicz-
nych wskaznikéw uszkodzenia trzustki, makroso-
mia ptodu, przedwczesne ukonczenie cigzy i wyso-
kie wartosci glikemii po zakonczeniu potogu. Poni-
zej omoéwiono istotne czynniki ryzyka.

Nasilenie zaburzen metabolizmu
weglowodanoéw w przebiegu cigzy
Wyktadnikiem zaburzen metabolizmu weglo-
wodandéw mogg byc¢: wysokie wartosci glikemii
w tescie przesiewowym i/lub diagnostycznym, wcze-
sne wystgpienie cukrzycy w przebiegu cigzy oraz ko-
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niecznos¢ zastosowana insulinoterapii w celu uzy-
skania prawidtowego wyrdéwnania glikemii.
Metzger i wsp. [11] oszacowali, ze czestosc
cukrzycy rok po przebyciu GDM wzrasta w zalezno-
$ci od stezenia glukozy na czczo w tescie diagno-
stycznym. Przy zmianie wartosci glikemii od mnigj
niz 105 mg/dl (5,8 mmol/l) do powyzej 130 mg/dl
(7,2 mmol/l) ryzyko to wzrasta odpowiednio od 23%
do 86%. Podobnga tendencje zaobserwowali w swo-
ich badaniach Kjos i wsp. [5]. Autorzy stwierdzili, ze
po zakonczeniu potogu cukrzyca rozwineta sie u 2%
kobiet, u ktérych w cigzy glikemia na czczo w OGTT
wynosita mniej niz 105 mg/dl, 9% w grupie, w kto-
rej glikemia osiggata wartos¢ 105-140 mg/dl oraz
44% w przypadku stezenia glukozy wiekszego lub
réwnego 140 mg/dl [7,8 mmol/l]. Odsetek stwier-
dzonych przypadkéw IGT dla poszczegdlnych grup
glikemii wynosit odpowiednio: 8%, 9% oraz 26% [5].
Kaufmann i wsp. [24] na podstawie 6-letniej obser-
wacji oraz Coustan i wsp. [20] na podstawie 10-let-
niej obserwacji kobiet po porodzie uznali, ze pod-
wyzszone stezenie glukozy na czczo w tescie tole-
rancji glukozy w cigzy jest silnym czynnikiem pro-
gnostycznym zaburzen metabolizmu weglowoda-
néw. W badaniach wykonywanych pod kierunkiem
Damm [21, 32] wysoka wartos¢ glikemii na czczo
korelowata z ryzykiem ujawnienia sie cukrzycy w cig-
gu 2-11 lat po porodzie. Stowers i wsp. [18] zaob-
serwowali dodatnig korelacje miedzy stezeniem glu-
kozy na czczo wyzszym lub réwnym 105 mg/dl
(5,8 mmol/l) a nieprawidtowsa tolerancja glukozy w okre-
siedo 22 lat po GDM. W badaniach Dornhorst i wsp.
[26] wysokie stezenie glukozy na czczo w tescie dia-
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gnostycznym byto znamienne dla cukrzycy, ujawnia-
jacej sie w okresie pierwszych 2 lat po porodzie. Opi-
sanej tendencji autorzy ci nie obserwowali w ciggu
dalszych 6-12 lat. W badaniach wtasnych [14] od-
notowano silny zwigzek miedzy glikemia na czczo
w tescie diagnostycznym a ryzykiem wystepowania
zaburzen gospodarki weglowodanowej w przyszto-
sci. Wartos¢ glikemii na czczo powyzej 126 mg/dl
(7 mmol/l) w stosunku do glikemii ponizej 105 mg/dI
(5,8 mmol/l) zwiekszata ryzyko 5,2-krotnie. Ryzyko
nieprawidtowej tolerancji weglowodanéw w przy-
sztosci wzrastato o0 2,3% na kazdy 1 mg/dl glikemii.
Wydaje sie, ze stezenie glikemii na czczo w tescie
diagnostycznym jest jednym z silniejszych czynnikéw
prognostycznych wystapienia zaburzen gospodarki
weglowodanowej w przysztosci.

Oprocz glikemii na czczo takze stezenie gluko-
zy w kolejnych godzinach testu przesiewowego i/lub
diagnostycznego moze by¢ czynnikiem prognostycz-
nym. W badaniach Henry i wsp. [23] wysoka war-
tos¢ glikemii zaréwno na czczo, jak i w 1.i 2. godzi-
nie po podaniu 50 g glukozy kobietom w ciazy, silnie
korelowaty z ujawnieniem sie cukrzycy w 1-19 lat
po GDM. Wielu autoréow podkresla zaleznos¢ mie-
dzy stezeniem glukozy w kolejnych godzinach testu
diagnostycznego obcigzenia 100 g glukozy a wystg-
pieniem zaburzen tolerancji glukozy w przysztosci.
Buchanan i wsp. [12] uznali glikemie w 1. godzinie
testu wykonywanego u kobiet w cigzy za jeden
z trzech najistotniejszych przedporodowych czynnikéw
ryzyka wystgpienia cukrzycy w ciggu 11-26-miesiecz-
nej obserwacji po porodzie. W badaniach Catalano
i wsp. [6] wartosci glikemii w 2. i 3. godzinie po po-
daniu glukozy, obok glikemii na czczo, byty znamien-
nie wyzsze w grupie kobiet z nieprawidfowg gospo-
darka weglowodanowg po porodzie. W 7,5-letnigj
obserwacji Kjos i wsp. [27] stwierdzili, ze pole pod
krzywa OGTT wykonanego w cigzy korelowato z roz-
wojem cukrzycy typu 2. W hiszpanskich badaniach
Pallardo i wsp. [10] liczba nieprawidfowych wyni-
kéw w tescie diagnostycznym podczas cigzy najbar-
dziej korelowata z cukrzyca 3—-6 miesiecy po rozwiga-
zaniu cigzy powiktanej GDM. W badaniach przepro-
wadzonych w osrodku autoréw niniejszego artykutu
[14] wynik OGTT zaréwno w 1. [granica 190 mg/dI
(10,6 mmol/l)] jak i w 2. godzinie [granica 140 mg/dI
(7,8mmol/l)] po obcigzeniu glukozg istotnie wigzat
sie z rozwojem zaburzen metabolizmu weglowoda-
néw po cigzy powiktanej GDM. Ryzyko wzgledne wy-
stepowania zaburzen gospodarki weglowodanowej
po cigzy powiktanej GDM, przypadajace na wzrost
1 mg/dl wynosito: dla glikemii w 1. godzinie testu
— 1% oraz w 2. godzinie — 2%. Kazdy wzrost glikemii

049 mg/dl w 1. godzinie oraz o 24 mg/dl w 2. godzi-
nie testu wigzat sie z 50-procentowym wzrostem
ryzyka. Prawdopodobnie niezaleznie od rodzaju
testu wykonanego u kobiet w cigzy, wysokie steze-
nia glukozy na czczo oraz po obcigzeniu silnie kore-
lujg ze wzrostem ryzyka zaburzen gospodarki
weglowodanowej w przysztosci.

U kobiet z cukrzycg cigzowg w wywiadzie jed-
nym z wymienianych wskaznikow ryzyka wystgpie-
nia zaburzen tolerancji glukozy po porodzie jest za-
awansowanie cigzy w momencie rozpoznania cukrzy-
cy. W pracy Buchanan i wsp. [7] niezaleznym czynni-
kiem rozwoju nieprawidiowej tolerancji weglowo-
danow 6 miesiecy po porodzie okazato sie wystgpie-
nie GDM przed 22. tygodniem cigzy. W badaniach
Kjos i wsp. [5], Dacus i wsp. [9] oraz Catalano i wsp.
[6] rozpoznanie cukrzycy cigzowej przed 24. tygo-
dniem cigzy dodatnio korelowato z nieprawidfowym
wynikiem OGTT w okresie 5-10 tygodni po porodzie.
Podobne wnioski przedstawili Pallardo i wsp. [10]
w odniesieniu do czestosci cukrzycy 3—6 miesiecy po
rozwigzaniu. W badaniach Barth i wsp. [16] odsetek
kobiet z cukrzyca lub nieprawidtowg tolerancjg we-
glowodandéw 3 miesigce po porodzie byt zdecydo-
wanie wyzszy, gdy zaburzenia metabolizmu weglo-
wodandw rozpoznano przed 24. tygodniem cigzy.
Autorzy ci stwierdzili, ze u kobiet z GDM rozpozna-
nym w pozniejszym okresie cigzy ryzyko rozwoju za-
burzen gospodarki weglowodanowej w przysztosci
byto minimalne — okoto 6%. Persson i wsp. [13] row-
niez zaobserwowali, ze tydzien rozpoznania cukrzy-
cy wigzat sie istotnie z wystepowaniem nieprawidfo-
wej tolerancji weglowodanoéw 3-4 lata po GDM.
Wyniki badan autoréw niniejszej pracy [14] wska-
zuja, ze ryzyko wystapienia zaburzen gospodarki we-
glowodanowej po porodzie byto tym wigksze, im
wczesniej w przebiegu cigzy rozpoznano cukrzyce.
W przypadku pacjentek z rozpoznang cukrzycg péz-
niej niz w 28. tygodniu cigzy ryzyko pojawienia sie
zaburzen gospodarki weglowodanowej w przyszto-
$ci byto 2-krotnie mniejsze w poréwnaniu z kobieta-
mi, u ktérych GDM rozpoznano przed 24. tygodniem
cigzy. Podobne wyniki uzyskali Damm i wsp. [21]
w ciggu 2-11 lat.

Buchanan i wsp. [12] w innych niz cytowane
wczesniej badaniach oraz Coustan i wsp. [20], Kauff-
mann i wsp. [24], Cypryk i wsp. [33] nie wykazali zwigz-
ku miedzy tygodniem rozpoznania GDM a zaburze-
niami gospodarki weglowodanowej w przysztosci.

Istnieje wiele czynnikdw mogacych wptywac na
zwiekszong czestos¢ cukrzycy u kobiet, u ktérych
zaburzenia w przebiegu cigzy wykryto wczesnie.
W wielu przypadkach, szczegdlnie gdy badanie wy-
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konuje sie przed 24. tygodniem cigzy, wskazaniem
do diagnostyki jest obecnos¢ takich czynnikéw ob-
cigzajacych, jak: wystepowanie cukrzycy cigzowej
w poprzednigj cigzy, otytos¢, dodatni wywiad rodzin-
ny w kierunku cukrzycy, podwyzszona glikemia na
czczo oraz cukromocz w obecnej cigzy. Prawdopo-
dobnie u kobiet z GDM rozpoznang we wczesnym
okresie cigzy juz przed cigzg mogty wystepowac za-
burzenia gospodarki weglowodanowej. Potwierdze-
niem tej tezy moze by¢ fakt, ze w badanej w osrod-
ku autoréw grupie prawie 3/4 pacjentek ze zdiagno-
zowang cukrzyca cigzowa przed 24. tygodniem, po
porodzie miato nieprawidtowy wynik glikemii.
Interpretacja znaczenia srednich wartosci glike-
mii na czczo, po positkach lub dobowej, uzyskanych
na podstawie samokontroli w przebiegu cigzy, jest
bardzo trudna, poniewaz do niedawna, ze wzgledu
na ograniczong dostepnos¢ glukometréw, lekarz mogt
opierac sie tylko na bardzo wyrywkowej kontroli ste-
zenia glukozy. Wprowadzenie do praktyki glukome-
trow z pamiecig wykazato, ze ocena wyréwnania cu-
krzycy jedynie na podstawie dzienniczka pacjenta
w wielu wypadkach okazuje sie nierzetelna. Oblicze-
nie sredniej glikemii wymaga tez zmudnego wprowa-
dzania danych i dlatego niewielu autoréw podejmuje
probe ich analizy. Kjos i wsp. [27] stwierdzili dodatnig
korelacje miedzy wysokimi wartosciami glikemii na
czczo w przebiegu cigzy a ryzykiem rozwoju cukrzycy
typu 2 w przyszfosci. W pracy Greenberg i wsp. [4]
wykazano, ze ryzyko zaburzen gospodarki weglowo-
danowej w potogu wzrastato, jezeli glikemia 2 godzi-
ny po jedzeniu przekraczata 150 mg/dl. Bieganska
i wsp. [3] w grupie kobiet z cukrzycg rozpoznang po
zakonczeniu potogu stwierdzili znamiennie wyzsze
$rednie stezenia glukozy w czasie cigzy zarébwno na
czczo, jak i w dobowych profilach. W badaniach Bu-
chanan i wsp. [7] wysoka glikemia na czczo zareje-
strowana w czasie samokontroli w okresie cigzy nie
réznita sie znaczaco w grupach z prawidtows tole-
rancja glukozy (NGT, normal glucose tolerance), IGT
ani DM od zarejestrowanej 6 miesiecy po porodzie.
W badaniach pochodzacych z osrodka autoréw [14]
wraz ze wzrostem srednich dobowych glikemii, uzy-
skanych w czasie samokontroli w czasie cigzy, zaob-
serwowano nieznamienny wzrost ryzyka rozwoju za-
burzen metabolizmu weglowodandw w przysztosci.
Mimo braku znamiennej korelacji miedzy srednimi
stezeniami glukozy w samokontroli pacjentek a ryzy-
kiem zaburzen gospodarki weglowodanowej w przy-
sztosci zaobserwowano zaleznos¢ wzrostu ryzyka od
wartosci hemoglobiny glikowanej A, zaréwno w I,
jak i w Il trymestrze cigzy oraz stezenia fruktozaminy
w Il trymestrze. Wyzszym wartosciom stezenia HbA,

odpowiadato wieksze ryzyko rozwoju zaburzen go-
spodarki weglowodanowej po porodzie odpowied-
nio 0 83% i 54% na jednostke HbA, . Podobnie za-
chowywaty sie wartosci fruktozaminy w Il trymestrze
cigzy. W pismiennictwie stezenia HbA, _ oraz frukto-
zaminy rzadko przedstawia sie jako potencjalne czyn-
niki ryzyka. W badaniach Pallardo i wsp. [10] stezenie
HbA, w Il trymestrze cigzy w grupie kobiet z rozpo-
znang 3-6 miesiecy po porodzie cukrzycg byt znamien-
nie wyzszy w stosunku do kobiet z prawidtowym wy-
nikiem testu obcigzenia glukozg. Wyzsze stezenia he-
moglobiny glikowanej oraz fruktozaminy w przebie-
gu cukrzycy sg zazwyczaj wyktadnikiem jej nieprawi-
dtowego wyréwnania.

Posrednimi wykfadnikami nasilenia zaburzen
gospodarki weglowodanowej u kobiet w cigzy sa:
koniecznos¢ wtaczenia insulinoterapii w celu uzyska-
nia prawidtowych wartosci glikemii oraz dobowe za-
potrzebowanie na insuline. W badaniu Greenberg
i wsp. [4] czynnikami ryzyka zaburzen tolerancji we-
glowodandéw w przysztosci byty: zta kontrola glike-
mii, ktoéra pocigga za soba koniecznos¢ zastosowa-
nia insuliny oraz wczesniejsze w przebiegu cigzy wta-
czenie insulinoterapii. Stosowanie insuliny w dawce
100 jednostek i wiecej na dobe w 100% wigzato sie
z rozwojem cukrzycy 6 tygodni po porodzie. Dacus
i wsp. [9] koniecznos¢ wiaczenia insulinoterapii u ko-
biet w cigzy uznali za najsilniejszy czynnik progno-
styczny wystepowania nieprawidtowego wyniku
OGTT po zakonczeniu potogu. Réwniez polscy ba-
dacze — Kinalski i wsp. [34] zaobserwowali, ze ko-
niecznos¢ stosowania insuliny w przebiegu cigzy ro-
kowata niepomyslnie. Koniecznos¢ stosowania insu-
linoterapii w cigzy zapowiadata utrzymanie sie upo-
$ledzonego wydzielania komérek g wysp trzustko-
wych w okresie 3-9 miesiecy po porodzie. W obser-
wacjach Catalano i wsp. [6] kobiety wymagajace sto-
sowania insuliny w cigzy duzo czesciej miaty niepra-
widtowy wynik OGTT w potogu. Podobne wyniki
przedstawit Pallardo i wsp. [10]. Prawdopodobnie
zaleznos¢ miedzy stosowaniem insuliny a zwiekszo-
nym ryzykiem wystgpienia cukrzycy po porodzie po-
jawia sie dopiero w przypadku znacznego stopnia za-
burzen gospodarki weglowodanowej w czasie cigzy
i prawdopodobnie dotyczy cukrzycy typu 1 lub 2 ujaw-
nionej przypadkowo podczas cigzy.

Makrosomia

W dostepnym pismiennictwie makrosomie
przedstawia sie jako urodzeniowa mase dziecka po-
wyzej 4000, 4200 lub 4500 g. Czes¢ autoréw za
makrosomie uznaje urodzeniowg mase powyzej
90. percentyla. Catalano i wsp. [6] zaobserwowali

www.dp.viamedica.pl 131



Diabetologia Praktyczna 2005, tom 6, nr 1

istotny zwigzek masy ciata noworodka powyzej 4000 g
z nieprawidtowym wynikiem OGTT 6 tygodni po po-
rodzie, a Pallardo i wsp. [10] - z wynikiem testu OGTT
3-6 miesiecy po porodzie. Damm i wsp. [21] opisali
podobng zaleznos¢ migedzy wynikami OGTT a masg
ciata noworodkéw powyzej 90. percentyla.

Inni badacze, postugujac sie kryterium bez-
wzglednej masy ciata, nie wykazali istotnej korelacji
miedzy urodzeniem dziecka z makrosomig a rozwo-
jem DM w przysztosci [3, 4, 13, 20, 23, 24]. Zgodnie
z wynikami badan wtasnych [14] ani makrosomia,
ani wyzsza od naleznej masa urodzeniowa nowo-
rodkéw (LGA, large for gestational age) nie korelo-
waty dodatnio z zaburzeniami gospodarki weglowo-
danowej w przysztosci. Zaobserwowano znamienny
statystycznie zwigzek miedzy obecnoscig cech feto-
patii cukrzycowej noworodka (masa ciata noworod-
ka > 90. percentyla i/lub obecnos¢ nastepujacych
cech fenotypowych: wiekszy obwoéd brzucha w sto-
sunku do obwodu gtowy, ottuszczenie karku, twarz
o typie , ksiezyca w petni”, czerwone zabarwienie
skory, geste owtosienie na gtowie) a pdzniejszymi
zaburzeniami metabolizmu weglowodanéw u mat-
ki. Urodzenie dziecka z cechami fetopatii jest posred-
nim wskaznikiem ztego wyréwnania cukrzycy u matki
W czasie cigzy i powtarzajacych sie epizodow hiper-
glikemii. W pismiennictwie nie oceniano wystepo-
wania tego parametru, postugiwano sie jedynie bez-
wzgledng urodzeniowa masg ciata noworodka.

Nasilenie zaburzen gospodarki
weglowodanowej
w pierwszych tygodniach po porodzie

Wielu autoréw zwraca uwage na zwigzek mie-
dzy utrzymywaniem sie nieprawidtowej glikemii
w pierwszych tygodniach po porodzie a wystgpie-
niem zaburzen gospodarki weglowodanowej po po-
rodzie. Kjos i wsp. [27] w czasie 5-letniej obserwacji
oceniali wystepowanie zaburzen tolerancji weglowo-
danéw w grupie 671 kobiet z GDM w wywiadzie.
Wynik poporodowego OGTT okazaf sie najsilniejszym
wskaznikiem. Po 5 latach od porodu u kobiet, u kté-
rych wynik wykonanego po porodzie OGTT wskazat
na nieprawidfowg tolerancje weglowodanow, ryzy-
ko ujawnienia sie cukrzycy w przysztosci wynosito
80%. W badaniach australijskich [23] w grupie 881
kobiet w okresie 16 lat obserwacji po GDM, cukrzy-
ce stwierdzono u 20% kobiet z nieprawidtowym
OGTT po porodzie w poréwnaniu z 6% pacjentek
z grupy z prawidtowym wynikiem OGTT. Réwniez
w badaniach Damm i wsp. [21, 32] nieprawidfowy
wynik OGTT 2 miesigce po porodzie okazat sig sil-
nym czynnikiem prognostycznym rozwoju cukrzycy

2-11 lat po cigzy powiktanej cukrzycq. Podobnych
obserwacji dokonali Lauenborg i wsp. [17]. W bada-
niach Dornhorst i wsp. [26] wysoka glikemie w te-
$cie tolerancji glukozy 3 miesigce po porodzie uzna-
no za znamienny czynnik ryzyka rozwoju cukrzycyje-
dynie w pierwszych 2 latach po porodzie. W grupie
kobiet z nieprawidtowym wynikiem OGTT 6 tygodni
po porodzie w ciggu roku moze dojs¢ do normaliza-
¢ji tolerancji glukozy. Te kobiety sg jednak nadal
w wiekszym stopniu narazone na zaburzenia gospo-
darki weglowodanéw w przysztosci [35].

W badaniach przeprowadzonych w osrodku
autorow [14] srednie dobowe stezenia glukozy na
czczo i po positkach nie korelowaty z ryzykiem zabu-
rzen tolerancji weglowodandw w przysztosci. Stwier-
dzono, ze u kobiet, u ktérych zaistniata koniecznos¢
wigczenia insulinoterapii bezposrednio po porodzie,
ryzyko pojawienia sie nieprawidtowej tolerancji glu-
kozy w przysztosci byto ponad 2-krotnie wieksze. Ko-
niecznos¢ insulinoterapii jest posrednim wyktadni-
kiem nasilenia zaburzen gospodarki weglowodano-
wej w pierwszych tygodniach po porodzie, co po-
twierdza znaczenie nasilenia zmian w metabolizmie
cukréw, utrzymujacych sie przez kroétki okres po po-
rodzie.

Wiek pacjentek w chwili rozpoznania GDM

Stowers i wsp. [18] zaobserwowali dodatni zwia-
zek miedzy wiekiem kobiety w chwili rozpoznania
cukrzycy cigzowej a pogorszeniem tolerancji glukozy
w ciggu 22 lat po porodzie. Z kolei Henry i wsp. [23]
W swojej pracy wykazali, ze prawdopodobienstwo roz-
woju cukrzycy w przysztosci wzrastato jedynie u ko-
biet, ktore urodzity dziecko przed ukonczeniem
25. roku zycia. Zgodnie z wynikami badan autoréw [14]
z kazdym rokiem zycia kobiety ryzyko wystgpienia upo-
sledzonej tolerancji weglowodandéw lub cukrzycy po
porodzie wzrastato o 5%. Uwage zwracata tendencja
wzrostowa wzglednego ryzyka w przedziale wieko-
wym do 25. roku zycia, nastepnie utrzymujace sie pla-
teau w grupie wiekowej 25-35 lat oraz kolejna znacz-
na tendencja wzrostowa w grupie powyzej 35. roku
zycia. Dodatniej korelacji miedzy wiekiem w chwili roz-
poznania GDM a wzrostem ryzyka zaburzen toleran-
cji weglowodanoéw w przysztosci nie wykazali inni au-
torzy [6, 12, 13, 24, 33].

Otytosc

Otytos¢ jest jednym z najwazniejszych czynni-
kow ryzyka zaréwno cukrzycy typu 2, jak i cukrzycy
cigzowej. O'Sullivan jako jeden z pierwszych zwrdcit
uwage na zwigzek miedzy duzg masa ciata kobiety
W cigzy a pojawieniem sie cukrzycy typu 2 w przy-
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sztosci [36]. U kobiet z masg ciata powyzej 120% na-
leznej masy ciata ryzyko rozwoju cukrzycy w przyszto-
$ci jest 2-krotnie wieksze niz u kobiet nieotytych (47%
vs. 26%). W pracy Catalano i wsp. [6] wieksza masa
ciata i wyzszy wskaznik BMI przed cigzg oraz w chwili
porodu byty czynnikami ryzyka nieprawidtowego wy-
niku OGTT w czasie potogu. Dodatnig korelacje mie-
dzy otytoscia przed cigzg a wystgpieniem cukrzycy na-
wet 10 lat po porodzie zaobserwowali inni autorzy
[10, 17, 20, 22-24, 37]. W badaniach wtasnych [14]
zaobserwowano dodatnig korelacje miedzy wskazni-
kiem BMI matki przed cigza a ryzykiem zaburzen go-
spodarki weglowodanowej w przysztosci. Ryzyko po-
jawienia sie zaburzen tolerancji weglowodanow w przy-
sztosci u kobiet ze wskaznikiem BMI wiekszym lub
rownym 27 kg/m?2 byto o 60% wieksze niz u pozosta-
tych pacjentek. Damm i wsp. [21] wykazali brak zwigz-
ku miedzy otytoscia przed cigza, definiowana jako BMI
wieksze lub rowne 25 kg/m? lub masg ciata wiekszg
lub réwng 120% naleznej, a pdZniejszym rozwojem
cukrzycy. Jednak po wytaczeniu z analizy pacjentek
z cukrzyca typu 1 okazato sie, ze to wskaznik BMI
powyzej 25 kg/m? jest znamiennym czynnikiem ryzy-
ka rozwoju cukrzycy typu 2. Podobnie sugerujg Dorn-
horst i wsp. [26], wedtug ktorych otytosc przed cigza
oraz przyrost masy ciata w czasie cigzy sg czynnikami
ryzyka rozwoju jedynie cukrzycy typu 2.

O’Sullivan [36] zaobserwowat, ze zaawansowa-
nie zaburzen gospodarki weglowodanowej w przy-
sztosci wigzato sie z otytoscig oraz zmiang masy cia-
ta do chwili badania kontrolnego: u 61% pacjentek
z przetrwatg otytoscig rozwineta sie cukrzyca w po-
réwnaniu z 43% pacjentek, ktére po porodzie staty
sie otyte oraz 28% tych, ktoérych masa ciata w czasie
obserwacji obnizyta sig. Czestos¢ cukrzycy w tej ostat-
niej grupie byta podobna do czestosci wsrdd kobiet
nieotytych (prawie 27%). W badaniu Buchanan i wsp.
[7] przeprowadzonym w grupie kobiet z GDM
w wywiadzie wykazano, ze przyrost masy ciafa
w ciggu 6 miesiecy po porodzie byt znamiennym
czynnikiem ryzyka ujawnienia sie uposledzonej tole-
rancji weglowodandw, a nie cukrzycy. Kobiety z IGT
6 miesiecy po porodzie w stosunku do dwdch pozo-
statych grup miaty najnizszy przedcigzowy wskaznik
BMI, ale wykazaty one najwiekszy przyrost masy cia-
ta w czasie cigzy oraz w okresie obserwacji po poro-
dzie [7]. Peters i wsp. [28] w 7,5-letniej obserwacji
kobiet z GDM w wywiadzie réwniez wyréznili przy-
rost masy ciafa po cigzy jako czynnik ryzyka rozwoju
cukrzycy typu 2. W badaniach polskich autorow [3]
u kobiet ze wskaznikiem BMI powyzej 27 kg/m? 6 ty-
godni po porodzie prawdopodobienstwo nieprawi-
dtowej tolerancji weglowodandw byto istotnie wiek-

sze. Ward i wsp. [38] ocenili, ze otyte (w chwili bada-
nia kontrolnego) kobiety z cukrzycg cigzowg w wy-
wiadzie sg znacznie bardziej narazone na cukrzyce
typu 2. W obserwacjach Pallardo i wsp. [10] 3-6 mie-
siecy po porodzie nieprawidfowy wynik OGTT dodat-
nio korelowat z wysokim wskaznikiem BMI oraz wskaz-
nikiem obwodu talia:biodra (WHR, waist:hips girth
ratio) i wigkszym obwodem talii oraz regionalnym roz-
mieszczeniem tkanki ttuszczowej. Inni autorzy nawet
w 10-letniej obserwacji nie potwierdzili znamienne-
go zwigzku miedzy otytoscig a rozpoznaniem niepra-
widtowego wyniku OGTT [5, 9, 33]. Zgodnie z wyni-
kami badan przeprowadzonych w osrodku autoréw
[14] zarbwno masa ciata w chwili zgtoszenia, jak
i przyrost masy ciata po porodzie, nie korelowaty zna-
miennie z rozwojem zaburzen gospodarki weglowo-
danowej u kobiet z cukrzycy cigzowa w wywiadzie.
Niemniej jednak, po wyeliminowaniu z analizy kobiet
zgtaszajacych sie z juz rozpoznang cukrzycg, w gru-
pie pacjentek z nieprawidtowa tolerancja weglowo-
dandéw lub cukrzyca rozpoznang w chwili zgtoszenia
w stosunku do kobiet bez cech zaburzen tolerancji
weglowodandéw w OGTT nastepujgce parametry miaty
istotnie wyzsze wartosci: obwod bioder, obwaod talii,
wskaznik WHR i aktualna masa ciata. Parametry te
swiadcza o sktonnosci kobiet z zaburzeniami gospo-
darki weglowodanowej do otytosci typu brzusznego.
Przyrost masy ciata od poczatku cigzy do chwili zgto-
szenia nie roznit sie istotnie miedzy grupami, jednak
pacjentki z nieprawidtfowym wynikiem OGTT $rednio
przybraty w tym okresie o 1 kg wiecej.

Inne czynniki ryzyka
Liczba porodéw w wywiadzie

W badaniach Catalano i wsp. [6] kobiety, ktére
rodzity wielokrotnie znamiennie czesciej miaty nie-
prawidtowy wynik OGTT w potogu. W 10-letniej ob-
serwacji Cypryk i wsp. [33] wieksza liczba porodéw
w wywiadzie réwniez zwiekszata ryzyko zaburzen
gospodarki weglowodanowej po porodzie. W bada-
niach Flchtenbusch i wsp. [22] u kobiet, ktére ro-
dzity wielokrotnie w 2-letniej obserwacji po poro-
dzie odnotowano wazrost ryzyka cukrzycy typu 1.
Dodatnia korelacja miedzy wymienionymi czynnika-
mi jest prawdopodobnie posrednio zwigzana z za-
awansowaniem wieku, przyrostem masy ciafa oraz
niekorzystnym rozmieszczeniem tkanki ttuszczowej,
jakie spotyka sie u wielorodek. W badaniach prze-
prowadzonych w duzych populacjach ocenia sig, ze
wigksza liczba porodow nie ma zadnego wptywu (lub
ma jedynie niewielki) na rozwdj zaburzen metaboli-
zmu weglowodandéw w przysztosci [20, 39]. Wedtug
Henrego i wsp. [23] jedynie u kobiet, ktore urodzity
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5 lub wiecej dzieci liczba porodéw w wywiadzie do-
datnio korelowata z rozwojem cukrzycy w przyszto-
sci. W innych badaniach przeprowadzonych w gru-
pie kobiet po 2 lub wiecej porodach zaobserwowa-
no znamiennie wigksze ryzyko cukrzycy [3, 21].
W badaniach Kjos i wsp. [27] liczba porodéw w wy-
wiadzie nie wigzata sie znaczgco z pdzniejszymi zmia-
nami w metabolizmie cukréow.

Cukrzyca cigzowa w wywiadzie
i kolejna cigza po GDM

Nieco inaczej przedstawiajg sie wyniki badan
kobiet z cukrzyca cigzowg w wywiadzie. Wielu auto-
réw wskazuje na istnienie dodatniej korelacji mie-
dzy wystepowaniem cigz powiktanych cukrzyca
w przesztosci a pdzniejszym ujawnieniem sie zaburzen
gospodarki weglowodanowej [4, 10, 24]. U kobiet
po GDM ryzyko wystgpienia cukrzycy w przysztosci
ponad 3-krotnie wzrasta wraz z kolejng przebytg
Cigza, niezaleznie od przyrostu masy ciata [28]. Jesli
po cigzy powikfanej cukrzyca cigzowa w kolejnej cig-
zy nie pojawity sie zaburzenia gospodarki weglowo-
danowej, to ryzyko cukrzycy w przysztosci jest mniej-
sze. W badaniach Henry i wsp. [23] przebycie nastep-
nej cigzy niepowiktanej cukrzycg wigzato sie z 4-pro-
centowym ryzykiem cukrzycy w przysztosci, natomiast
kolejne cigze powiktane cukrzycg zwigkszaty to ryzy-
ko do 9%, w przypadku jednej oraz do 31% w przy-
padku wiekszej niz jedna liczby ciaz.

Wywiad rodzinny

Metzger i wsp. [11] nie zaobserwowali zalez-
nosci miedzy dodatnim wywiadem rodzinnym
a ujawnieniem sie cukrzycy u kobiet po cukrzycy cig-
zowej. Podobnego zwiazku nie stwierdzili: Catalano
i wsp. [6], Greenberg i wsp. [4], Damm i wsp. [21],
Kjos i wsp. [27] oraz Coustan i wsp. [20]. Natomiast
Pallardo i wsp. [10] u kobiet z rozpoznang 3-6 mie-
siecy po porodzie cukrzycg zaobserwowali tenden-
cje do czestszego wystepowania dodatniego wywia-
du rodzinnego w kierunku cukrzycy, jednak réznica
ta nie byta znamienna statystycznie. Cypryk i wsp.
[33] stwierdzili jedynie posredni zwigzek miedzy za-
burzeniami tolerancji weglowodanéw 10 lat po po-
rodzie a dodatnim wywiadem rodzinnym. W jednym
z australijskich badan [23] w czasie 16-letniej obser-
wacji po porodzie stwierdzono, ze cukrzyca rozwi-
neta sie u 35% pacjentek z dodatnim wywiadem ro-
dzinnym w kierunku cukrzycy w poréwnaniu z 22%
kobiet bez obcigzen w wywiadzie. Znaczenie miato
wystepowanie cukrzycy jedynie u krewnych pierw-
szego stopnia. W obserwacjach Dornhorst i wsp. [26]
kobiety z GDM w wywiadzie, ktore miaty w rodzinie

krewnych pierwszego stopnia chorych na cukrzyce
typu 2 charakteryzowaty sie wiekszym ryzykiem roz-
woju cukrzycy w przysztosci. Bieganska i wsp. [3] wy-
kazali czestsze wystepowanie cukrzycy w wywiadzie
rodzinnym u kobiet z cukrzycg rozpoznang po za-
konczeniu potogu. Réznice dotyczace dodatniego
wywiadu rodzinnego moga wynikac z niedoinformo-
wania pacjentek. Czes¢ z cztonkdéw rodzin tych ko-
biet moze miec nierozpoznang cukrzyce lub ukry-
wac jej istnienie. Ciekawych obserwacji dokonali
Hardrer i wsp. [40], ktorzy ocenili, ze w grupie ko-
biet z GDM cukrzyca typu 2 w wywiadzie czesciej
wystepuje u matek i bab¢ niz u ojcow i dziadkow.

Grupa etniczna

Czes¢ autorow podkresla zréznicowanie ryzyka
pojawienia sie zaburzen metabolizmu weglowoda-
noéw w zaleznosci od badanej populacji. Progresja
zaburzen metabolizmu w kierunku cukrzycy u kobiet
z GDM w wywiadzie wydaje sie duzo szybsza w gru-
pach etnicznych, ktére charakteryzuja sie wysokim
ryzykiem rozwoju cukrzycy typu 2. Ocenia sie, ze
w tych populacjach u 50% oséb w ciggu 5 lat po
porodzie rozwinie sie cukrzyca [41]. W pracy Damm
i wsp. [21] u kobiet rasy innej niz biata ryzyko roz-
woju cukrzycy po cigzy powiktanej GDM byto wiek-
sze. Dacus i wsp. [9], oceniajgc grupe 74% kobiet
rasy czarnej, nie znalezli zwigzku miedzy rasg a nie-
prawidtowym wynikiem OGTT 5-10 tygodni po po-
rodzie [9].
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