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Streszczenie
Cel pracy: Ocena stezenia czynnikow antyangiogennych (sFit-1i sEng), triglicerydow, glukozy, insuliny oraz SHBG
w surowicy krwi kobiet w dwoch postaciach stanu przedrzucawkowego-tozyskowej i matczynej

Materiat i metody: Badania przeprowadzono w 3. trymestrze cigzy u 30 pacjentek z tozyskowg postacig stanu
przedrzucawkowego (PE) oraz u 20 kobiet z matczynym typem choroby. Wszystkie ciezarne objete badaniem byty
hospitalizowane w Klinice Rozrodczosci Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu, w latach 2010-2012. Podstawg
do rozpoznania postaci tozyskowej choroby byto wystepowanie objawow spetiajgcych kryteria diagnostyczne
stanu przedrzucawkowego oraz obecnos¢ wyktadnikow dopplerowskich niewydolnosci tozyska. Postac matczyna
stanu przedrzucawkowego rozpoznawano przy braku obecnosci wyktadnikow niewydolnosci toZzyska w badaniu
dopplerowskim. Do oznaczenia stezenia w surowicy sFit-1 i SEng wykorzystano metode ELISA (R&D Systems).

Wyniki: t ozyskowa postac stanu przedrzucawkowego byta rozpoznawana istotnie wczesniej niz postac matczyna
choroby. U pacjentek z postacig tozyskowg PE cigza trwala istotnie krocej, masa urodzeniowa noworodkow byta
istotnie nizsza, a odsetek IUGR wyzszy niz u kobiet z postacig matczyng choroby. Stezenie sFlt-1 oraz sEng
byto istotnie wyzsze u pacjentek z tozyskowag postacia choroby w pordwnaniu do kobiet z matczynym typem
stanu przedrzucawkowego. Poziom triglicerydow, glukozy, insuliny, SHBG nie roznity sie istotnie pomiedzy dwoma
badanymi grupami.
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Whioski:

1. Dwuetapowy mechanizm stanu przedrzucawkowego, w ktorym podwyzszonemu stezeniu czynnikow antyan-
giogennych towarzyszy istotne zaburzenie przeptywu tozyskowego wydaje sie lepigj ttumaczyc patofizjologie
postaci tozyskowej anizeli postaci matczynej choroby.

2. Pozny poczatek wystepowania objawdw Klinicznych w postaci matczynej stanu przedrzucawkowego i mnigjsza
czestosc IUGR, wspdtistnigjgce z nizszym poziomem czynnikow antyangiogennych we krwi, poddajg w watpli-
Wosc¢ pierwotny udziat patologii tozyska w mechanizmie powstawania choroby.

3. Z punktu widzenia prawdopodobnego patomechanizmu ich powstawania, obie postacie schorzenia majg cha-
rakter odmiennych jednostek chorobowych, mimo braku réznic pomiedzy postaciami w stopniu zaburzer me-
tabolicznych w 3. trymestrze cigzy.

4. Uzyskane wyniki markerow zaburzer metabolicznych u kobiet z dwoma postaciami stanu przedrzucawkowego
uzasadniajg podjecie badan w tym zakresie w | trymestrze cigzy.

Stowa kluczowe: stan przedrzucawkowy / czynniki antyangiogenne /
/ zaburzenia metaboliczne / badanie dopplerowskie / lozysko /

Abstract

Objectives: Assessment of serum concentrations of antiangiogenic factors, triglycerides, glucose, insulin and
SHBG in women with two forms of preeclampsia (placental and maternal).

Material and methods: The study was conducted among 30 patients with placental preeclampsia and 20 women
with maternal form of the disease. All patients were hospitalized at the Division of Reproduction, Poznan University
of Medical Sciences, between 2010-2012. The placental form of preeclampsia was diagnosed in cases when
Doppler signs of placental insufficiency were present. The maternal type of the disease was diagnosed in the
absence of coexisting markers of placental insufficiency in the Doppler study. ELISA was used to determine the
concentrations of antiangiogenic factors (sFlt-1 and sEng).

Results: The placental form of preeclampsia was diagnosed significantly earlier than maternal type of the disease.

In women with placental preeclampsia the gestational age at delivery and newborn birth weight were significantly

lower than in patients with maternal preeclampsia. IUGR incidence (expressed as a percentage) was significantly

higher in patients with placental preeclampsia as compared to the women with maternal form of the disease. Serum

concentrations of sFit-1 and sEng were significantly higher in women with placental preeclampsia. No differences

in concentrations of glucose, insulin, triglycerides and SHBG were found between groups.

Conclusions:

1. The Two Stage Model of preeclampsia, characterized by increased concentrations of antiangiogenic factors in
maternal blood secondary to decreased placental blood flow, seems to better explain the pathophysiology of the
placental form of preeclampsia than the maternal one.

2. Late onset of clinical symptoms in maternal preeclampsia, lower incidence of IUGR, as well as lower
concentrations of antiangiogenic factors in maternal blood, do not indicate the primary role of placental pathology
in the pathogenesis of the disease.

3. In spite of no difference in metabolic abnormalities in third trimester of pregnancy between two types of
preeclampsia, the patophysiology of the two forms of the disease seems to be different.

4. The obtained results of metabolic markers in women with two types of preeclampsia justify the need of further
studies in this field in first trimester of pregnancy.

Key words: preeclampsia / antiangiogenic factors / metabolic disorders /
/ Doppler ultrasound/placenta /

Wstep

Jedna z najbardziej charakterystycznych cech klinicznych
stanu przedrzucawkowego (PE) jest roznorodny i indywidualnie
odmienny przebieg choroby.

W praktyce oznacza to, ze przebieg ciazy, tydzien jej zakon-
czenia oraz czgsto$¢ powiktan matczynych i ptodowych u pa-
cjentek spetniajacych aktualne kryteria rozpoznania stanu prze-
drzucawkowego jest rdzny i czgsto nietatwy do przewidzenia [1].
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Wprowadzenie podziatu stanu przedrzucawkowego na po-
sta¢ cigzka i tagodna oraz posta¢ wczesna (early onset) i pozna
(late onset) utatwia w praktyce klinicznej wtasciwe podejscie
do cigzarnej z PE z uwzglgdnieniem stopnia nadzoru nad matka
i ptodem [1].

Inna, nowsza i coraz bardziej popularna, z punktu widzenia
nie tylko klinicznego, ale tez patofizjologicznego, klasyfikacja
stanu przedrzucawkowego jest podzial choroby na postaé tozy-
skowa i matczyna [2, 3].
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Postac tozyskowa PE dotyczy zwykle pierwiastek, ujawnia
si¢ wczesniej niz posta¢ matczyna choroby, a w jej obrazie kli-
nicznym charakterystyczng cecha jest wystgpowanie objawow
niewydolno$ci tozyska z jego najbardziej typowa konsekwen-
cja czyli wewnatrzmacicznym ograniczeniem wzrastania ptodu
(IUGR) [2, 3].

Posta¢ matczyna PE, zgodnie z aktualng wiedza, rozwija si¢
zwykle pdzniej niz postaé tozyskowa, dotyczy kobiet z istnieja-
cymi juz przed ciaza zaburzeniami metabolicznym, a w jej obra-
zie klinicznym charakterystyczny jest migdzy innymi do$¢ czgsty
brak wystgpowania objawow niewydolnosci tozyska i IUGR [2,
3]

Odmienny obraz kliniczny w powyzszych postaciach stanu
przedrzucawkowego moze wskazywac¢ na rozng ich etiopatoge-
nezg. W pierwszej z nich, w odroznieniu do drugiej, znaczaca
role wydaje si¢ odgrywac lozysko i jego pierwotna patologia
[1, 4]. W drugiej postaci, wigksze znaczenie patofizjologiczne
wydaja si¢ mie¢ pierwotnie wystgpujace u pacjentek zmiany
w $cianach naczyn (mikroangiopatia), dyslipidemia, otylo$¢ czy
insulinoopornos$¢ [5, 6].

Dwuetapowy model rozwoju stanu przedrzucawkowego,
zgodnie z ktérym uszkodzenie $rodbtonka cigzarnej jest wtorne
do hipoperfuzji tozyska i nastgpowej produkcji w jego obrgbie
nadmiernej ilo$ci czynnikoéw antyangiogennych wydaje si¢ do-
brze thumaczy¢ tylko rozwdj postaci tozyskowej choroby [4].

Cel pracy

Celem pracy byla ocena st¢zenia czynnikéw antyangiogen-
nych (rozpuszczalnej postaci receptora typu 1 dla naczyniowego
czynnika wzrostu srédbtonka — sFlt1 oraz rozpuszczalnej postaci
endogliny — sEng), triglicerydow, glukozy, insuliny oraz SHBG
w surowicy krwi kobiet, w dwoch postaciach stanu przedrzucaw-
kowego-tozyskowej oraz matczynej, w odniesieniu do obrazu
klinicznego choroby oraz wiedzy na temat mechanizméw jej po-
wstawania.

Materiat i metody

Badania przeprowadzono w 3. trymestrze ciazy u 30 pacjen-
tek z tozyskowa postacia PE orazu 20 kobiet z matczynym typem
choroby. Wszystkie cigzarne objete badaniem byty hospitalizo-
wane w Klinice Rozrodczosci Uniwersytetu Medycznego w Po-
znaniu, w latach 2010-2012.

Postacie stanu przedrzucawkowego

Podstawa do rozpoznania u pacjentki postaci tozyskowej
choroby byto wystegpowanie objawdw spetniajacych kryteria dia-
gnostyczne PE tzn. podwyzszonego cisnienia tetniczego krwi >
140/90 mm Hg i biatkomoczu (> 300mg/dobg) stwierdzanych po
raz pierwszy po 20 tygodniu ciazy oraz obecno$¢ wyktadnikow
dopplerowskich niewydolnosci tozyska z lub bez wspoétistnienia
IUGR.

Kryteriami niewydolnosci tozyska w badaniu dopplerow-
skim stanowiacymi podstawg do stwierdzenia u pacjentki postaci
tozyskowej PE byty: 1) podwyzszona warto$¢ wskaznika pulsacji
(PI) w tetnicy pepowinowej ptodu (>95 centyla) i/lub 2) obnizona
warto$¢ PI w tgtnicy srodkowej mozgu ptodu (< 5 centyla) i/lub
3) obnizona warto$¢ wskaznika mézgowo-pgpowinowego (CUR)
<1,08 i/lub 4) brak lub odwrocony przeptyw koncowo-rozkur-
czowy w tetnicy pgpowinowej ptodu (AREDF) [3].
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Podstawa do rozpoznania [IUGR byto stwierdzenie masy pto-
du w badaniu usg ponizej < 10 centyla dla odpowiedniego tygo-
dnia ciazy.

Posta¢ matczyna PE rozpoznawano u pacjentki ze spetnio-
nymi powyzszymi kryteriami stanu przedrzucawkowego przy
braku obecnosci wyktadnikéw niewydolnosci tozyska w badaniu
dopplerowskim.

Oznaczenie czynnik6w antyangiogennych, triglicerydéw,
glukozy, insuliny oraz SHBG

Od wszystkich badanych pacjentek pobierano na czczo krew
zylna w iloéci okoto 15 ml, (dwie probki krwi). Pierwsza probke
krwi w ilosci okoto 7,5 ml przekazywano do Centralnego La-
boratorium Ginekologiczno-Potozniczego Szpitala Klinicznego
Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu w celu dalszego oznacze-
nia stgzenia triglicerydéw, glukozy, insuliny oraz SHBG. Druga
probke krwi odwirowywano, a uzyskana surowicg przechowywa-
no w temperaturze —70°C do momentu oznaczen st¢zenia czynni-
kow antyangiogennych (sFlt-1 i sEng).

Oceny stgzenia we krwi triglicerydow, glukozy, insuliny
i SHBG dokonano przy zastosowaniu standardowych metod
w Centralnym Laboratorium Ginekologiczno-Potozniczego
Szpitala Klinicznego Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu.

Do oznaczenia stgzenia w surowicy sFlt-1 1 sEng wykorzy-
stano metodg ELISA (R&D Systems).

Pomiar wskaznika HOMA
U wszystkich badanych pacjentek obliczono wskaznik insu-
linoopornosci HOMA (homeostasis model assessment) korzysta-
jac ze wzoru:
HOMA = glikemia na czczo (mg/dl) x insulinemia na czczo
(mIU/ml) / 405

Analiza statystyczna

Do analizy statystycznej uzyto pakietu Statistica v10. Roz-
ktad zmiennych badano testem Shapiro-Wilka. Do poréwnania
zmiennych o rozktadzie parametrycznym uzyto testu t-Studenta,
a do analizy zmiennych o rozktadzie nieparametrycznym testu
Manna-Whitneya. Za poziom istotny statystycznie przyjeto war-
tos¢ p<0,05.

Wyniki

Lozyskowa posta¢ stanu przedrzucawkowego byta rozpo-
znawana wczesniej niz posta¢ matczyna choroby (p=0,0002).

U pacjentek z postacia tozyskowa PE ciaza trwala istotnie
krocej (p=0,0002), a masa urodzeniowa noworodkow byta istot-
nie nizsza (p=0,000001) niz u kobiet z postacia matczyna cho-
roby.

Odsetek IUGR byt istotnie wyzszy (p=0,005) u kobiet z to-
zyskowym typem stanu przedrzucawkowego (71,4%), w porow-
naniu do pacjentek z matczyna postacia choroby (26,7%).

U 1 pacjentki z lozyskowa forma PE doszto do wewnatrzma-
cicznego obumarcia ptodu. Powyzszego powiklania nie stwier-
dzono u zadnej cigzarnej z matczynym typem choroby.

Charakterystyka kliniczna pacjentek z dwoma postaciami
stanu przedrzucawkowego zostala przedstawiona w tabeli 1.

Stezenie sFlt-1 oraz sEng bylo istotnie wyzsze u pacjentek
z lozyskowa postacia choroby w pordwnaniu do kobiet z matczy-
nym typem stanu przedrzucawkowego. (Rycina).
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Tabela I. Charakterystyka kliniczna pacjentek z dwoma postaciami stanu przedrzucawkowego.

Postac tozyskowa

Posta¢ matczyna

n=30 n=20 P
Wiek 33 (21-40) 32 (25-38) NS
BMI w momencie rozpoznania PE 28,9 (22,6-35,9) 29,2 (23,9-46,5) NS
Tydzien cigzy, w ktérym rozpoznano PE 30 (25-37) 35 (24-38) p=0,0002
Tydzien zakonczenia cigzy 32 (28-39) 37 (32-39) p=0,0002
Sposéb porodu
droga pochwowa (%) 3,6% 25% NS
ciecie cesarskie (%) 96,4% 75% NS
Srednia warto$¢ cignienia skurczowego (mmHg) 165 (140-210) 160 (140-200) NS
Srednia warto$¢ cisnienia rozkurczowego (mmHg) 100 (90-120) 100 (80-120) NS
Biatkomocz (g/dobe) 4,2 (0,3-22,9) 2,4 (0,3-9,5) NS
IUGR (%) 71,4 26,7 p=0,005
Masa urodzeniowa noworodkoéw (g) 1420 (500-2660) 2860 (1630-3940) p=0,000001
Wartosci sg podane jako mediany (min-max)
BMI (Body Mass Index) — Wskaznik Masy Ciata
Tabela Il. Stezenie triglicerydow, glukozy, insuliny, SHBG oraz warto$¢ wskaznika HOMA u pacjentek z dwoma postaciami choroby.
Postac tozyskowa Posta¢ matczyna
n=30 n=20 P
Triglicerydy (mg/dl) 297 (115,9-661) 346,1 (183,2-639,7) NS
Glukoza (mg/dl) 73,5 (52,4-118,2) 70,6 (55-89) NS
Insulina (mIU/ml) 10,46(2,19-72,93) 10,21 (3,77-36,56) NS
SHBG (nmolll) 377,1 (194-562,8) 346,1 (183,2-639,7) NS
HOMA 1,95 (0,4-17,29) 1,94 (0,66-7,94) NS

Wartos$ci sg podane jako mediany (min-max)

Poziom triglicerydow, glukozy, insuliny, SHBG oraz warto$¢
HOMA nie réznity si¢ istotnie pomigdzy badanymi grupami.
(Tabela II).

Dyskusja

Aktualnie, w odniesieniu do roznych postaci stanu przedrzu-
cawkowego nie ma zgodnosci czy jest to jedna, ta sama choroba
o odmiennej manifestacji klinicznej, czy rézne z punktu widzenia
patofizjologicznego, schorzenia.

Najsilniejszymi argumentami za tym, ze stan przedrzucaw-
kowy moze przebiega¢ pod dwiema postaciami, sa odmienne
wyniki kliniczne u pacjentek oraz ptodéw i noworodkow z weze-
sng i pozng postacig choroby. We wczesniejszych publikacjach
wykazano, ze we wczesnej postaci choroby (<34 tygodnia cigzy)
masa urodzeniowa noworodkow jest istotnie nizsza, tydzien za-
konczenia ciazy wczesniejszy a odsetek IUGR istotnie wyzszy
niz w postaci poéznej stanu przedrzucawkowego [7, 8, 9, 10].

Rezultaty te sa bardzo zblizone do wynikéw badan wia-
snych, z ta roznica, ze nizsza masg¢ urodzeniowa noworodkow,
wezesniejszy tydzien zakonczenia ciazy i wyzsza czgstos¢ IUGR
stwierdzono w postaci tozyskowej choroby w poroéwnaniu do
typu matczynego schorzenia. Zbiezno$¢ uzyskanych rezultatow,
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nie jest przypadkowa i wynika z istotnie czgstszego wystepowa-
nia zaburzen przeptywu tozyskowego w postaciach stanu prze-
drzucawkowego rozwijajacych si¢ przed 34, a zwlaszcza przed
32 tygodniem ciazy.
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1800
_ M }' E o
E o 2
2 1200 : . [
= 100 G
5 :
FELE ]
k= w4
-';\ll; [ 2z

oo — g

] [
Postac Postac Postac Postac
tozyskowa matczyna tozyskowa matczyna

Rycina. Stezenie czynnikow antyangiogennych w surowicy krwi pacjentek
z postacig fozyskowa i postacig matczyng stanu przedrzucawkowego.
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W odniesieniu do wezeséniejszych badan, rezultaty uzyska-
ne przez nas, nie tylko potwierdzaja heterogenny charakter stanu
przedrzucawkowego, ale takze zwracaja uwage na potencjalng
roznicg w patofizjologii obu postaci choroby majaca Scisty zwia-
zek z przeptywem tozyskowym.

Majac $wiadomos¢, ze zaburzenia przeptywu tozyskowego
poprzedzajace objawy kliniczne stanu przedrzucawkowego sa
typowym zjawiskiem gtownie dla wezesnej (fozyskowej) postaci
choroby, watpliwo$ci budzi mechanizm uszkodzenia $rédbtonka
u pacjentek z péoznym (matczynym) typem schorzenia.

W naszych badaniach, proba odpowiedzi na powyzsze za-
gadnienie, byla ocena stgzenia w surowicy krwi kobiet z dwoma
postaciami stanu przedrzucawkowego, czynnikow antyangiogen-
nych pochodzenia tozyskowego oraz markeréw zaburzen meta-
bolicznych, w tym triglicerydow, glukozy i insuliny.

Zgodnie z dwuetapowym modelem rozwoju stanu przedrzu-
cawkowego zrodlem zwigkszonego st¢zenia czynnikéw antyan-
giogennych u kobiet z ta choroba jest niedostateczne ukrwienie
lozyska, poczawszy od 1. potowy ciazy. Potwierdzeniem tej teorii
sa istotnie wyzsze st¢zenia sFlt-1 1 sEng u kobiet ze stanem przed-
rzucawkowym, w pordwnaniu do zdrowych cigzarnych [11, 12].

W badaniach wlasnych zakladaliSmy Ze zaburzenia przepty-
wu tozyskowego wptywaja na st¢zenia czynnikow antyangiogen-
nych u kobiet ze stanem przedrzucawkowym. Uzyskane przez
nas wyniki (istotnie wyzszy poziom sFIt-1 i sEng u pacjentek
z postacia tozyskowa choroby) wydaja si¢ odzwierciedla¢ zalez-
no$¢ migdzy obecnoscia zaburzen przeptywu tozyskowego a po-
ziomem czynnikéw antyangiogennych w surowicy krwi bada-
nych kobiet. Podobne wyniki w tym zakresie uzyskali Wikstroem
et al. i Masuyama et al. [9, 10].

Powyzsi autorzy stwierdzili jednocze$nie istotnie wyzszy
poziom tych substancji u pacjentek z pdzna postaciag choroby
anizeli u zdrowych cigzarnych. Sugerowa¢ to moze albo fakt
wystgpowania zaburzen przeptywu tozyskowego takze w pdznej
postaci schorzenia, albo inne zrodto tych substancji w surowicy
w tej grupie chorych, np. srodbtonek cigzarne;.

W ztozonej patofizjologii stanu przedrzucawkowego, wsrod
czynnikow etiologicznych wymienia si¢: migdzy innymi hiper-
triglicerydemig i hiperinsulinemig [13, 14]. Wydaje sig, ze jako
pierwotne czynniki matczyne moga one odgrywac istotng rolg,
zwlaszcza w poznej (matczynej) postaci choroby.

Hipertriglicerydemia w przynajmniej trojaki sposéb moze
przyczynia¢ si¢ do rozwoju stanu przedrzucawkowego.

Po pierwsze, moze by¢ przyczyna pierwotnych zmian miaz-
dzycowych, ktore od poczatku ciazy moga przyczyniac si¢ do
zaburzen przeptywu tozyskowego lub indukowaé tzw. ,,0stra
miazdzyce” rozwijajaca si¢ gwattownie w trakcie ciazy [15, 16].

Po drugie moze przyczynia¢ si¢ do specyficznej dyslipopro-
teinemii zwiazanej z obecno$cia matych aterogennych czastek
lipoprotein o matej gestosci (LDL typu III) [17, 18].

Trzecim mechanizmem, na drodze ktorego hipertrigliceryde-
mia moze usposabia¢ do rozwoju stanu przedrzucawkowego jest
wzrost stezenia wolnych kwasow thuszczowych (FFA) we krwi,
bedacych podstawowym substratem peroksydacji lipidow, w wy-
niku ktorej powstaja szkodliwe wolne rodniki tlenowe [20].

W badaniach wlasnych nie zaobserwowano istotnych réznic
w stezeniu trigliceryddw pomigdzy dwoma grupami pacjentek,
aczkolwiek poziom triglicerydow byl nieco wyzszy u kobiet z
matczyna postacia choroby. Fakt ten wskazuje na celowos¢ dal-
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szych badan w tym zakresie, na wigkszej liczbie chorych, szcze-
golnie wobec braku danych na ten temat w pismiennictwie.

Hiperinsulinemia i insulinooporono$¢ sa znanymi czynni-
kami predysponujacymi do rozwoju nadcisnienia tgtniczego [3].
Do bezposrednich mechanizméw, w jaki powyzsze zaburzenia
metaboliczne moga przyczyniaé si¢ do rozwoju nadcisnienia tet-
niczego naleza:

1) zatrzymywanie sodu i wapnia w $cianie naczyn,

2) przerost blony mig$niowej Sciany naczyn,

3) zwigkszenie zwrotnego wchtaniania sodu w nerkach oraz

4) pobudzanie wspotczulnego uktadu nerwowego [20].

W licznych pracach badawczych wykazano istotny dodatni
zwiazek migdzy wykladnikami insulinoopornosci, w tym takze
podwyzszong warto$cia wskaznika HOMA 1 obnizonym stgze-
niem SHBG, a wystgpowaniem stanu przedrzucawkowego [21,
22,23, 24]. W zadnej z powyzszych prac nie dokonano jednak
analizy w odniesieniu do réznych postaci choroby. Taka tematy-
ke¢ podjeli natomiast Anna i wsp. oraz Masuyama i wsp.[10, 21].
Autorzy obu prac wykazali w 3. trymestrze ciazy wyzsze st¢zenie
adiponektyny (czynnika antyaterogennego, antycukrzycowego)
u kobiet z pdzna postacia stanu przedrzucawkowego w porow-
naniu do pacjentek z wezesnym typem schorzenia. Dodatkowo
Anna i wsp. zaobserwowali odwrotne rezultaty, tzn. nizsza war-
tos¢ adiponektyny oraz wyzsza warto$¢ wskaznika HOMA w 1.
trymestrze ciazy u pacjentek, u ktoérych rozwingla si¢ pdzna po-
sta¢ stanu choroby, co wskazywatoby na wigksza, niezalezna od
ciazy (patologii tozyska) pierwotna predyspozycj¢ do nadcidnie-
nia tgtniczego w tej grupie chorych. Ci sami autorzy wyniki uzy-
skane w 3. trymestrze u kobiet z pdzna postacia stanu przedrzu-
cawkowego interpretowali jako fizjologiczna, wtorna odpowiedz
organizmu na pierwotny niedobor adiponektyny.

W naszych badaniach wykonanych w 3. trymestrze ciazy nie
zaobserwowaliSmy réznic w nasileniu wyktadnikéw insulino-
opornosci pomiedzy grupami co nie jest zgodne z wynikami uzy-
skanymi w wyzej przytoczonych pracach. By¢ moze kluczowym,
w odniesieniu do réznicowania obu postaci choroby na podsta-
wie markeréw zaburzen metabolicznych, co czgsciowo wykazali
Anna i wsp., byloby ich oznaczanie w 1. trymestrze ciazy, czyli
na wiele tygodni przed wystapieniem objawow klinicznych cho-
roby.

Podsumowujac nalezy podkresli¢c wyraznie odmienny prze-
bieg kliniczny dwoch postaci stanu przedrzucawkowego- tozy-
skowej i matczynej. Ta pierwsza wiaze si¢ z istotnie gorszymi
wynikami perinatologicznymi, ktore sa konsekwencja wczesniej-
szego tygodnia ciazy, w ktorym objawia si¢ choroba, a zwlaszcza
wystgpowania zaburzen przepltywu tozyskowego krwi. Odzwier-
ciedleniem tego w organizmie matki jest migdzy innymi wyzsze
stezenie czynnikéw antyangiogennych we krwi jako nastep-
stwo ich wzmozonego uwalniania w tozysku w warunkach jego
zmniejszonego ukrwienia, co jest zgodne z powszechnie przyjeta
teoria rozwoju stanu przedrzucawkowego.

W odroznieniu do postaci wezesnej (fozyskowej) choroby
mechanizm rozwoju postaci pdznej (matczynej) jest nie do konca
jasny i nie mozna go catkowicie thumaczy¢ powyzsza, dwueta-
powa teoria. Ocena zaburzen metabolicznych u tych chorych we
wczesnym okresie ciazy moze by¢ jednym z kierunkow badan
pomocnych w wyjasnieniu ztozonej patofizjologii tej postaci sta-
nu przedrzucawkowego.
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Whioski

1. Dwuetapowy mechanizm stanu przedrzucawkowego,
w ktorym podwyzszonemu stgzeniu czynnikdw antyan-
giogennych towarzyszy istotne zaburzenie przeptywu
lozyskowego wydaje sig lepiej thumaczy¢ patofizjologig
postaci tozyskowej anizeli postaci matczynej choroby.

2. Pozny poczatek wystgpowania objawow klinicznych
w postaci matczynej stanu przedrzucawkowego i mnigej-
sza czgsto$¢ IUGR, wspotistniejace z nizszym poziomem
czynnikéw antyangiogennych we krwi, poddaja w wat-
pliwos¢ pierwotny udziat patologii tozyska w mechani-
zmie powstawania choroby.

3. Z punktu widzenia prawdopodobnego patomechanizmu
ich powstawania, obie postacie schorzenia maja charakter
odmiennych jednostek chorobowych, mimo braku réznic
pomigdzy postaciami w stopniu zaburzen metabolicznych
w 3. trymestrze ciazy.

4. Uzyskane wyniki markerow zaburzen metabolicznych
u kobiet z dwoma postaciami stanu przedrzucawkwoego
uzasadniaja podjgcie badan w tym zakresie w I tryme-
strze ciazy.
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