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Streszczenie
Wstep: Nadcisnienie tetnicze wystepuje w 6-10% cigz. Jest jedng z najczestszych chorob w przebiegu cigzy i
jednym z gtownych czynnikow powodujgcych wzrost zachorowalnosci kobiety ciezarnej i ptodu. Zasadniczg role
w patogenezie nadcisnienia tetniczego i stanu przedrzucawkowego odgrywajg zmiany zachodzgce w Srodbtonku
naczyniowym.

Cel: Celem pracy byta ocena stezenia endoteliny-1 i nadtlenkoéw lipiddw u ciezarnych z nadcisnieniem tetniczym
oraz wptyw suplementacji witaming C i E na zmiane stezenia badanych parametrow.

Materiat i metody: Wyrozniono dwie grupy badane (z nadcisnieniem tetniczym oraz nadcisnieniem tetniczym
leczonym witaminami C i E) oraz grupe kontrolng z prawidtowym przebiegiem cigzy. Pobierano obwodowg krew
zylng i oznaczano stezenie endoteliny-1 i nadtlenkow lipidéw w kazdej z grup.

Wyniki: Stezenie ET-1 w grupie z nadcisnieniem tetniczym i suplementacjg witaminowg wyniosto 66,18 + 26,66
pg/ml i byto istotnie wyzsze niz w grupie z nadcisnieniem tetniczym (41,02 + 15,98) i w grupie kontrolnej (36,50
+ 13,25). Stezenie nadtlenkow lipidow byto istotnie wyzsze w grupie z nadcisnieniem tetniczym (1,18 + 0,69) w
porownaniu z dwiema pozostatymi grupami — grupa kontrolna (0,73 + 0,35), grupa z nadcisnieniem tetniczym i
suplementacjg witaminowg (0,77 + 0,42).

Whioski: Nie wykazano roznic w stezeniu endoteliny-1 miedzy ciezarnymi z nadcisnieniem tetniczym a kobietami z
prawidtowo przebiegajaca cigzg. U kobiet leczonych z powodu nadcisnienia tetniczego suplementacja witaminami
C i E obniza stezenie nadtlenkow lipidow.

Stowa kluczowe: ciaza / nadci$nienie / endotelina-1 / nadtlenki lipidéw /
/ suplementacja witaminowa /
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Abstract

Introduction: Hypertension occurs in 6 to 10 percent of pregnancies. It remains one of the most common disorders
in pregnancy and the leading causes of maternal and fetal morbidity. The changes in blood vessel endothelium have
impact on the pathogenesis of hypertension and preeclampsia.

Aim: The aim of this study was to establish endothelin-1 and lipids peroxides content in blood during hypertension
and the influence of vitamin C and E supplementation on the concentration of both parameters. Materials and
methods: Two study groups (pregnancy complicated with hypertension, pregnancy complicated with hypertension
treated with vitamins C and E) and a control group with uncomplicated pregnancies were distinguished. Blood
samples from maternal peripheral venous circulation were collected and ET-1 and lipids peroxides levels were
determined from the blood samples.

Results: Concentration of endothelin-1 in the group with hypertension and with vitamin supplementation was
increased (66.18 + 26.66 pg/ml) in comparison with normal pregnant (36.50 + 13.25) and hypertension group
(41.02 + 15.98). The difference was significant. Lipid peroxides concentrations were significantly higher in the
group with hypertension (1.18 + 0.69) in comparison with both groups — controls (0.73 + 0.35) and the group with
hypertension and vitamin supplementation (0.77 + 0.42).

Conclusions: No significant differences in the endothelin-1 level between healthy pregnant and pregnant women
with hypertension were found. Vitamin supplementation decreases the concentrations of lipid peroxides.

Key words: pregnancy / hypertension / endothelin-1 / lipid peroxides

vitamin supplementation

Wstep

Nadci$nienie tgtnicze jest jednym z glownych schorzen
wiklajacych ciazg. Szacuje sig, ze wystgpuje ono u 6-10% ciaz.
Zwykle ujawnia si¢ w II i III trymestrze ciazy, chociaz jego
przyczyny pojawiaja si¢ juz w I trymestrze. Wystapienie jednej
z postaci nadcis$nienia tgtniczego w okresie ciazy jest zwigzane
z istotnym ryzykiem wystapienia powaznych powiktan nie tylko
u matki jak: przedwczesne oddzielenie fozyska, incydenty na-
czyniowo-mozgowe, zespot rozsianego wykrzepiania wewnatrz-
naczyniowego, ale rowniez powiktan u ptodu jak: hipotrofia,
wczesniactwo, zgon wewnatrzmaciczny [1, 2, 3, 4].

Nadci$nienie tgtnicze w przebiegu ciazy moze ujawnic si¢
w jednej z kilku ponizszych postaci. Przewlekle nadcisnienie tgt-
nicze — rozpoznane jest przed ciaza lub do 20 tygodnia jej trwa-
nia i utrzymuje si¢ powyzej 6 tygodni po porodzie. Nadci$nienie
tetnicze ciazowe — podwyzszone ci$nienie tgtnicze (powyzej
140/90 mmHg) po 20 tygodniu ciazy bez towarzyszacego biat-
komoczu. Stan przedrzucawkowy/rzucawka — wzrost ci$nienia
tetniczego i obecnos¢ biatkomoczu po 20 tygodniu ciazy, w rzu-
cawce dotaczaja do powyzszych objawow drgawki toniczno-klo-
niczne. Przewlekle nadci$nienie tgtnicze z ,,natozonym” stanem
przedrzucawkowym — wspotistnienie stanu przedrzucawkowego
z przewleklym nadci$nieniem tgtniczym [4, 5].

Czynniki ryzyka wystapienia nadci$nienia tgtniczego
w przebiegu ciazy oraz stanu przedrzucawkowego zostaly po-
dzielone na trzy kategorie. Do pierwszej zaliczono czynni-
ki niemodyfikowalne: wystgpowanie nadci$nienia tgtniczego
w poprzednich ciazach- szczegolnie przed 34 tygodniem ciazy,
pierwsza ciaza, cigza mnoga, rodzinne wystgpowanie nadcisnie-
nia t¢tniczego w ciazy (u matki lub siostry), obrzek ptodu, cho-
roba trofoblastyczna, kolagenozy, trombofilia, niedobor biatka C
lub S, mutacja czynnika V Leiden, obecno$¢ przeciwciat antyfos-
folipidowych, obecnos¢ aberracji chromosomowych, zwigkszo-
ne stgzenie testosteronu.
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Drugga grupg czynnikow ryzyka nadci$nienia tgtniczego sta-
nowig czynniki modyfikowalne: otyto$¢, stres, ciaza ponizej 18
lub powyzej 40 roku zycia, niski status socjoekonomiczny, sto-
sowanie §rodkow antykoncepcyjnych. W trzeciej grupie znalazty
sig czg$ciowo modyfikowalne czynniki ryzyka: cukrzyca, insuli-
nooporno$¢, nadcisnienie tetnicze przewlekte, zakazenia uktadu
moczowego, choroby nerek, hiperhomocysteinemia [1, 6].

W diagnostyce nadci$nienia tgtniczego — oprocz rutynowego
pomiaru jego warto$ci — istotne jest rowniez oznaczenie: stgzenia
biatka (gtdéwnie albumin) w surowicy, utraty biatka z moczem,
morfologii krwi obwodowej, aktywno$ci transaminaz, dehydro-
genazy mleczanowej, st¢Zzenia kreatyniny i kwasu moczowego
w surowicy. Badania te pozwalaja na okreslenie cigzkosci choro-
by, jej dynamike, postgp i ewolucje w powazniejsze powiklania
(np. w stan przedrzucawkowy) [4, 5].

Leczenie nadci$nienia tgtniczego w ciazy oparte jest za-
sadniczo o metyldopg (lek I rzutu) oraz nifedyping, metoprolol,
labetalol, klonidyng. Chociaz preparaty stosowane w leczeniu
nadci$nienia tgtniczego sa na ogot skuteczne, to jednak w przy-
padku, w ktérym wystapi cho¢by jedna z ponizszych sytuacji
nalezy zakonczy¢ ciazg bez wzgledu na czas jej trwania. Sa to:
nieskuteczna farmakologiczna kontrola ci$nienia tgtniczego,
liczba plytek ponizej 100000/mm?, postgpujace pogorszenie
czynno$ci watroby lub nerek, utrzymujacy si¢ silny bol glowy
lub zaburzenia widzenia, bol w nadbrzuszu/prawym podzebrzu
z towarzyszacymi nudno$ciami lub wymiotami, podejrzenie
przedwczesnego oddzielenia tozyska, rzucawka, obrzg¢k ptuc,
TUGR, nieprawidlowe wyniki monitorowania ptodu [4, 7].

Ze wzgledu na wielorako$¢ postaci i klinicznego obrazu
nadci$nienia w ciazy brak jest jednolitych wytycznych postgpo-
wania oraz wskaznikoéw monitorowania ci¢zkosci tego powikla-
nia. Mechanizm naczyniowy prowadzacy do restrykcji naczyn
jest najczegsciej obserwowany w tym powiklaniu ciazy. Wyniki
badan ostatnich lat wskazuja, Ze nadci$nienie tgtnicze induko-
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wane ciaza zwiazane jest z uszkodzeniem naczyn tozyskowych.
Inwazja trofoblastu do warstwy mig$niowej tetnic spiralnych
jest ograniczona tylko do ich czgéci doczesnowej. Powoduje to
zmniejszony przeptyw przez jednostkg maciczno-tozyskowa, co
prowadzi do niedotlenienia tozyska [1, 4].

Endotelina-1 jest najsilniejszym poznanym do tej pory
czynnikiem wazokonstrykcyjnym. Zostata odkryta i wyizolowa-
na w potowie lat 80. ubieglego wieku. ET-1 jest czgsécia rodziny
endotelin, w ktorej sktad wchodza trzy izoformy: ET-1, ET-2,
ET-3. Kazda z tych izoform zbudowana jest z 21 aminokwasow,
ale kodowana jest przez inne geny. R6znia si¢ one migdzy soba
jednym aminokwasem oraz lokalizacja dwoch mostkow siarcz-
kowych. Gen dla endoteliny-1 znajduje si¢ na chromosomie
6. Prekursorem ET-1 jest biatko preproET-1 zbudowane z 203
aminokwasow, z ktérego pod wptywem endopeptydazy powsta-
je skladajacy si¢ z 38 aminokwasow proET-1. Ten nieaktywny
substrat przy udziale enzymu konwertujacego endoteling zosta-
je przeksztatlcony w aktywny biologicznie produkt — endoteli-
ne¢-1. Wigkszos$¢ endoteliny-1 syntetyzowana jest w komorkach
$rodbtonka naczyniowego. Ponadto w produkcji ET-1 wykazano
udzial mig$niowki gladkiej naczyn krwiono$nych, hepatocytow,
neuron6w, makrofagdéw, komorek nabtonka przewodu pokarmo-
wego 1 oskrzeli. Degradacja ET-1 zachodzi gléwnie z ptucach
i nerkach. ET-2 produkowana jest w przewodzie pokarmowym
i nerkach, natomiast ET-3 — w osrodkowym uktadzie nerwowym.
Jak do tej pory, ich rola biologiczna nie zostala poznana [1, 8, 9,
10].

Znane sa 2 typy receptorow dla endotelin: ET, i ET,. Naj-
wigkszym powinowactwem do receptora ET, charakteryzuje sig
ET-1, a najmniejszym — ET-3. Wszystkie trzy izoformy endote-
lin maja podobne powinowactwo do receptora ET . Pobudzenie
receptora ET, wystepujacego glownie w mig$niach gladkich na-
czyn krwiono$nych i kardiomiocytach powoduje skurcz naczyn,
proliferacjg, widknienie oraz dziata prozapalnie i mitogennie.
Receptory ET, obecne sa przede wszystkim w $rodbtonku na-
czyn. Ich aktywacja prowadzi do uwalniania tlenku azotu i pro-
stacykliny, a w konsekwencji tego — do rozkurczu naczyn krwio-
no$nych. Ggsto$¢ receptorow zalezy od wielu czynnikow, m. in.
od wieku, tkanki itd. W warunkach prawidtowego funkcjonowa-
nia organizmu istnieje swoista rtOwnowaga pomigdzy receptora-
mi ETA i ETB, a endotelina-1 reguluje napigcie naczyn, rozrost
i roznicowanie komorek. Natomiast wraz ze starzeniem si¢ or-
ganizmu i w stanach chorobowych przewage uzyskuje dziatanie
proliferacyjne 1 wazokonstrykcyjne [10, 11].

Podwyzszenie stgzenia endoteliny-1 powoduja: insulina,
kortyzol, wazopresyna, adrenalina, endotoksyny, glukoza, IL-1,
hipoksja. Na obnizenie st¢zenia ET-1 maja wptyw: tlenek azo-
tu, prostacyklina, heparyna, trombina, peptydy natriuretyczne
(ANP, BNP, CNP) i sama endotelina-1 [10, 11, 12].

Z prac do$wiadczalnych wynika, Zze dozylne podanie ET-1
powoduje poczatkowo trwajacy kilkadziesiat sekund rozkurcz
naczynh poprzez pobudzenie receptora ET, w $rodbtonku naczyn
(wydzielanie tlenku azotu). Nastgpnie dochodzi do trwajacego
kilkadziesiat minut skurczu naczyn spowodowanego pobudze-
niem receptorow ET, i ET, w mig$nidwce naczyn. Innym me-
chanizmem majacym wplyw na skurcz naczyn jest osrodkowe
dzialanie endoteliny-1. Wykazano bowiem, Zze podanie ET-1 po-
budza aktywno$¢ uktadu wspéiczulnego. Endoteliny sa rowniez
silnymi stymulatorami uktadu renina-angiotensyna-aldosteron.
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Podanie ET-1 powoduje istotne zwigkszenie st¢zenia angioten-
syny II, aldosteronu oraz ci$nienia tgtniczego krwi [11, 12, 13].

Jedna z konsekwencji niedotlenienia tozyska jest niekon-
trolowana peroksydacja lipidow. W czasie utleniania nienasyco-
nych kwasow tluszczowych lub innych lipidéw powstaja nad-
tlenki tych zwiazkow. Tworzeniu nadtlenkéw lipidow towarzy-
szy powstanie reaktywnych form tlenu, ktore sa odpowiedzialne
za niekorzystne skutki peroksydacji. Reaktywne formy tlenu
reaguja ze sktadnikami komoérek, modyfikujac je 1 uszkadzajac.
W warunkach fizjologicznych proces utleniania lipidow zacho-
dzi we wszystkich tkankach i komorkach z niewielka szybkos$cia
oraz zachowana jest rOwnowaga migdzy powstawaniem nadtlen-
kow 1 wolnych rodnikéw a ich eliminacja przez uklady obronne
organizmu [6, 14].

Wielu badaczy uwaza obecnie, ze stres oksydacyjny moze
by¢ pierwotng przyczyna nadcisnienia tgtniczego indukowane-
go cigza. Nadmierna produkcja wolnych rodnikéw lub niewy-
starczajaca ich eliminacja moga by¢ przyczyna patologii dajacej
objawy kliniczne. Zaburzenia homeostazy prooksydacyjno-an-
tyoksydacyjnej w kierunku reakcji utleniania zostalo nazwane
stresem oksydacyjnym. Jest on przyczyna destabilizujaca funk-
cjonowanie komorek i tkanek. Zaburzenia te prowadza m. in. do
uszkodzenia $rodbtonka naczyn, wzrostu oporu naczyniowego,
a w konsekwencji tego do nadcis$nienia tgtniczego w przebiegu
ciazy [14, 15, 16].

Mechanizm obronny organizmu przed stresem oksydacyj-
nym sktada si¢ z kilku elementow. W obronie antyoksydacyjnej
biora udzial zar6wno niskoczasteczkowe antyoksydanty, do kto-
rych naleza np. witamina C i E, jak i wyspecjalizowane w usu-
waniu wolnych rodnikéw biatka enzymatyczne — dysmutaza
ponadtlenkowa, katalaza, reduktaza i peroksydaza glutationowa
[14, 15, 17].

W czasie ciazy fizjologicznej wzrasta stgzenie zarowno
nadtlenkow lipidow, jak i antyoksydantow. Rownowaga migdzy
nimi przeciwdziala powstaniu stresu oksydacyjnego i zwiaza-
nych z nim konsekwencji. W ciazach powiktanych nadci$nie-
niem tgtniczym obserwowano niskie st¢zenie antykoagulantow,
szczegodlnie peroksydazy glutationowej. Za glowny czynnik
indukujacy stres oksydacyjny w komorkach tozyska u kobiet
z nadci$nieniem t¢tniczym uwaza si¢ niedotlenienie tkanek to-
zyska spowodowane nieprawidlowa, ptytka inwazja trofoblastu
[3, 15, 18].

Witamina E ma silne dzialanie antyoksydacyjne. Dziata
ochronnie na btony komoérkowe. Jest antyoksydantem rozpusz-
czalnym w ttuszczach i uczestniczy glownie w tzw. drugiej linii
obrony przed dzialaniem wolnych rodnikéw. Zmiata gtéwnie
wolne rodniki organiczne jakimi sa nadtlenki lipidéw i hamuje
peroksydacje lipidow. W czasie procesu neutralizacji wolnych
rodnikow witamina E utlenia si¢ przechodzac w formg¢ rodnika
tokoferylowego. Ten regenerowany jest przez inne antyoksydan-
ty np. witaming C i moze ponownie petni¢ swoja rolg.

W organizmie cztowieka dla prawidtowego funkcjonowania
uktadu obronnego przed wolnymi rodnikami istotna jest rowno-
waga pomigdzy antyoksydantami rozpuszczalnymi w ttuszczach
1w wodzie oraz dziatajacymi na réznych poziomach. Dla zapew-
niania maksymalnej ochrony przed wolnymi rodnikami przy wy-
réwnywaniu niedoboréw witaminy E wazna jest suplementacja
innych antyoksydantow — witamin C i A oraz koenzymu Q [15,
19, 20].
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Witamina C jest jednym z wazniejszych niskoczasteczko-
wych sktadnikéw uktadu zmiataczy wolnych rodnikéw. Jest to
rozpuszczalny w wodzie antyoksydant zewnatrz- i wewnatrz-
komorkowy. Dzigki silnym wlasciwosciom redukujacym jest
zdolna nie tylko do reakcji z wolnymi rodnikami tlenowymi,
oslaniajac w ten sposob struktury komorkowe i oszczgdzajac
inne antyoksydanty, ale rowniez reagujac z formami utleniony-
mi przeciwutleniaczy przywraca im wlasciwosci fizjologiczne
(np.: witamina C jest koantyoksydantem a-tokoferolu w LDL).
Kliniczne badania udowodnily, ze kwas askorbinowy w duzej
dawce moze odwraca¢ dysfunkcje $rodbtonka w miazdzycy
i schorzeniach, ktére predysponuja do miazdzycy np.: nadci-
$nienie tgtnicze, cukrzyca, hipercholesterolemia. W badaniach
do$wiadczalnych wykazano, ze witamina C podana dotgtniczo
lub stosowana przez dtuzszy czas doustnie ostabiata nadmierny
skurcz naczyn indukowany przez noradrenaling lub zwigksza-
fa efektywno$¢ wazodylatatorow. Zjawisko to zaobserwowano
zarowno w naczyniach wiencowych, jak i obwodowych. Poda-
nie kwasu askorbinowego nie zmienialo natomiast odpowiedzi
naczyn krwiono$nych na nitroprusydek sodu i nitrogliceryng —
stymulatory dziatajace niezaleznie od $rédbtonka naczyniowego
[15, 20, 21].

Cel pracy

Celem pracy byla ocena wptywu przyjmowania antyoksy-
dantéw — witaminy C i E na stgzenie endoteliny-1 oraz nadtlen-
kow lipidow u kobiet cigzarnych z nadcisnieniem tgtniczym.

Materiat i metody

Do badania przeprowadzonego w latach 2010-2012 zakwa-
lifikowano 98 kobiet cigzarnych znajdujacych si¢ migdzy 34 a 38
tygodniem ciazy, hospitalizowanych w Klinice Patologii Ciazy
I Katedry Ginekologii i Potoznictwa Uniwersytetu Medycznego
w Lodzi. Na przeprowadzenie badan uzyskano zgode¢ Komisji
Bioetycznej nr RNN/291/08/KB. Wszystkie kobiety biorace
w nim udziat wyrazily na to $wiadoma, pisemna zgodg.

Pacjentki zostaty podzielone na trzy grupy (2 grupy bada-
ne i grupa kontrolna). Do pierwszej grupy badanej wtaczono 36
cigzarnych z nadci$nieniem t¢tniczym, leczonych zgodnie z obo-
wiazujacymi zasadami. Druga grupg badang stanowito 26 kobiet
cigzarnych z nadci$nieniem t¢tniczym, leczonych zgodnie z obo-
wigzujacymi zasadami, u ktoérych dodatkowo wlaczono suple-
mentacj¢ witaminowa preparatami witaminy C i E przez okres
7-10 dni. Witaminy podawano w formie tabletek doustnych
— preparat witaminy C w dawce 2x200 mg (rano i wieczorem),
preparat witaminy E w dawce 1x200 mg rano.

Grupa porownawcza to 36 zdrowych cigzarnych z niepo-
wiklana, prawidlowo przebiegajaca ciaza. Badane parametry
biochemiczne oznaczano we krwi zylnej pobranej rano na czczo
ze zgigeia tokciowego w ilosci 20 ml w dniu rozpoczgcia ob-
serwacji oraz po 7 dniach hospitalizacji. Krew pozostawiana
byla w temperaturze pokojowej przez 20 minut, a nastg¢pnie po
wykrzepieniu poddana odwirowaniu przez 20 minut (1000 G).
Uzyskany material umieszczano w probowkach typu Eppendorff
i przechowywano w temperaturze -75°C. Nastgpnie wykonano
oznaczenia st¢zen badanych substancji w $wiezo rozmrozonych
probkach, by unikna¢ réznic mogacych wynikac z procesu auto-
oksydacji i fotooksydacji.
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Stezenie endoteliny-1 oznaczono metoda immunoenzyma-
tyczna ELISA. Osocze zbierano na EDTA spetniajacego rolg
antykoagulantu, a nast¢pnie dodawano do mieszaniny ekstrak-
cyjnej o sktadzie (aceton: 1N HCI:H,O) w stosunku 1:1,5. Po wy-
mieszaniu i odwirowaniu (20 min, 2000 G, temp. 4°C) zbierano
supernatant i suszono go w temperaturze 37°C przez 4 godziny.
Otrzymany osad rozpuszczono w rozpuszczalniku dostarczonym
wraz z testem. Przygotowane proby zmierzono zgodnie z zala-
czonym przez producenta protokotem.

Peroksydacjg¢ lipidow oznaczono metoda kolorymetryczna
wykorzystujac test BIOXYTECH LPO-586™. Test oparty jest
o reakcjg dialdehydu malonowego (MDA) — koncowego produk-
tu peroksydacji nienasyconych kwasow ttuszczowych — z N-me-
tylo-2-fenyloindolem w temperaturze 45°C. W tej reakcji sta-
bilny chromogen z maksimum emisji przy 586 nm tworzy si¢
przez potaczenie jednej czasteczki MDA z dwiema czasteczkami
N-metylo-2-fenyloindolu.

Analizg ilosciowa produktéw peroksydacji lipidow oraz
endoteliny-1 wykonano za pomoca spektrofotometru Caryl 1
Varian.

Uzyskane wyniki testowano przy poziomie istotno$ci sta-
tystycznej p<0,05. Normalnos¢ rozktadu cech zbadano testem
Shapiro-Wilka. Roznice $rednich badanych parametréow bio-
chemicznych migdzy badanymi grupami zweryfikowano testem
t-Studenta.

Wyniki

Otrzymane warto$ci parametrow statystycznych dla endote-
liny-1 przedstawiono w tabeli I. Zaobserwowano wyzsze stgze-
nie ET-1 w grupie cigzarnych z nadci$nieniem tgtniczym wyno-
szace 41,02 + 15,98 pg/ml w poréwnaniu do grupy kontrolne;j,
gdzie wynosita ona 36,50 + 13,25 pg/ml. Rdznica ta nie byta
jednak istotna statystycznie (p=0,26). Natomiast w grupie kobiet
cigzarnych z nadci$nieniem tgtniczym, u ktoérych prowadzona
byta suplementacja witaminami C i E stwierdzono istotny wzrost
stezenia ET-1 w poréwnaniu do obu pozostatych badanych grup
(p<0,05). (Tabela I).

Tabela I. Stezenie endoteliny-1 w poréwnywanych grupach.

Grupa badana Stezenie (pg/ml) p
I [HA] 41,02 £ 15,98 NS
Il [HA + wit. Ci E] 66,18 + 26,66 p<0,05
11l [Kontrolna] 36,50 + 13,25 NS

Oceniono uzyskane w badanych grupach kobiet cigzarnych
wyniki wartosci stezen nadtlenkéw lipidow, ktore przedstawiono
w tabeli II. W grupie ci¢gzarnych z nadci$nieniem tg¢tniczym bez
suplementacji witaminowej stwierdzono istotnie wyzsze stezenie
nadtlenkow lipidow 1,18 £ 0,69 uM/ml w poréwnaniu do dwu
pozostatych grup gdzie wynosity one 0,77 + 0,42 oraz 0,73 +
0,35 uM/ml (p<0,05). Nie zaobserwowano istotnej statystycz-
nie rdznicy w wartosci stezen nadtlenkow lipidow migdzy grupa
kontrolna a grupa kobiet z nadci$nieniem t¢tniczym leczonych
dodatkowo witaminami C i E. (Tabela II).
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Tabela Il. Stezenie nadtlenkéw lipidow w porwnywanych grupach.

Grupa Stezenie (uM/ml) p

I [HA] 1,18 £ 0,69 p<0,05

I [HA + wit. C i E] 0,77 £ 0,42 NS

11l [Kontrolna] 0,73+0,35 NS
Dyskusja

Nadci$nienie tgtnicze jest nadal aktualnym problemem
wspotczesnej perinatologii. Czgstos$¢ jego wystgpowania szacuje
sig¢ na 5-10% ciaz. Z tego powodu jest jedna z najczgsciej wy-
stgpujacych patologii w przebiegu ciazy. Zmiany biochemiczne,
fizjologiczne, histologiczne i inne sa przedmiotem wielu badan,
ktorych koncowym celem jest odkrycie nowych metod diagno-
styki i leczenia nadcisnienia te¢tniczego [2, 5, 22].

Jedna z mozliwych przyczyn powstania nadcisnienia t¢tni-
czego jest mechanizm wazokonstrykcyjny na poziomie §rodbton-
ka i warstwy mig$niowej naczyn. Uwaza sig, ze wérod mediato-
réw powodujacych skurcz naczyn krwionos$nych najsilniejszym
jest endotelina-1.

W przedstawionej pracy stezenie ET-1 jest wyzsze w gru-
pie cigzarnych z nadci$nieniem tgtniczym w porownaniu z grupa
kontrolng. Niemniej jednak roznica ta okazata si¢ nieistotna sta-
tystycznie. W wielu badaniach potwierdzono wysokie st¢zenie
endoteliny-1 w surowicy krwi pacjentek z nadcisnieniem t¢tni-
czym w przebiegu ciazy [1, 8, 9, 13, 23, 24]. Niektorzy badacze
wykazali istnienie dodatniej korelacji migdzy stezeniem endote-
liny-1 a warto$ciami ci$nienia t¢tniczego [22]. Inni natomiast nie
stwierdzili r6znicy w st¢zeniu ET-1 migdzy grupa kobiet cigzar-
nych z nadcis$nieniem tgtniczym i grupa zdrowych cigzarnych,
ale zaobserwowali ja w grupie kobiet ze stanem przedrzucawko-
wym i rzucawka, a pozostatymi grupami, co jest zgodne z nasza
obserwacja [25, 26].

Badacze zgodnie wykazali podobne st¢zenia endoteliny-1
wsrod kobiet niecigzarnych oraz kobiet z prawidlowo przebie-
gajaca ciaza [22, 23, 27, 28]. Wyzsze stgzenia ET-1 zaobserwo-
wano rowniez u kobiet z cigza powiklana wewnatrzmacicznym
ograniczeniem wzrastania ptodu [29].

Innej przyczyny wystapienia nadcisnienia t¢tniczego w cza-
sie ciazy upatruje si¢ w stresie oksydacyjnym oraz zjawisku
peroksydacji lipidow. W licznych pracach badawczych potwier-
dzono wzrost poziomu stresu oksydacyjnego i spadek stgzenia
antyoksydantéw w surowicy krwi pacjentek z nadci$nieniem tet-
niczym w przebiegu ciazy lub stanem przedrzucawkowym [16,
17, 18, 21, 30, 31]. Przedstawione w omawianej pracy wyniki
zdaja si¢ potwierdza¢ wyniki uzyskane przez innych autordw.
Stezenie nadtlenkow lipidow jest istotnie wyzsze w grupie cig-
zarnych z nadci$nieniem t¢tniczym w pordwnaniu do grupy kon-
trolnej i grupy otrzymujacej suplementacj¢ witaminowa. Podob-
nie sytuacja wyglada w przypadku ciazy powiktanej IUGR [32].

Wielu badaczy zaobserwowato spadek aktywnosci anty-
oksydantow u ci¢zarnych z prawidlowym przebiegiem ciazy
w poroéwnaniu do kobiet niebgdacych w ciazy. Wedhug nich ciaza
sama w sobie jest juz czynnikiem ryzyka stresu oksydacyjnego
[18, 34].
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Podczas gdy w srodowisku naukowym jest zgoda, co do roli
endoteliny-1 oraz nadtlenkow lipidow i stresu oksydacyjnego
w indukowaniu nadci$nienia tgtniczego w przebiegu ciazy, to nie
ma porozumienia dotyczacego roli suplementacji antyoksydanta-
mi (witamina C, E) w leczeniu nadcis$nienia tgtniczego.

W prezentowanej pracy zaobserwowano spadek stgze-
nia nadtlenkow lipidow (wykladnikow stresu oksydacyjnego)
w grupie cigzarnych z nadci$nieniem tgtniczym poddanych le-
czeniu witamina C i E w pordwnaniu do cigzarnych z nadci$nie-
niem tgtniczym bez suplementacji. Osiagnigte wartosci stgzenia
nadtlenkow lipidow byty zblizone do warto$ci w grupie kontro-
Inej. Natomiast suplementacja witaminami spowodowata wzrost
stgzenia endoteliny-1 w grupie z nadci$nieniem tgtniczym. Nie-
ktore prace zdaja si¢ potwierdza¢ pozytywny wptyw suplemen-
tacji — obnizenie stezenia nadtlenkéw lipidow, a nawet ET-1 [19,
20,31, 32, 33, 34].

W innych badaniach nie stwierdzono korzystnego wplywu
leczenia witaminowego. Nie odnotowano obnizenia warto$ci
ci$nienia tg¢tniczego krwi, zmniejszenia ryzyka stanu przedrzu-
cawkowego, stanu noworodka czy tez innych korzysci [35, 36,
37, 38, 39, 40].

Poniewaz wyniki prac dotyczacych wptywu leczenia wita-
minami C oraz E na stres oksydacyjny i mediatory skurczu na-
czyn sg niejednoznaczne, konieczne jest prowadzenie dalszych
badan nad suplementacja witaminowa we wspomaganiu terapii
nadcis$nienia t¢tniczego.

Whnioski

1. Nie wykazano réznic w stgzeniu endoteliny-1 migdzy
cigzarnymi z nadci$nieniem tg¢tniczym a kobietami z pra-
widlowo przebiegajaca ciaza.

2. U kobiet leczonych z powodu nadci$nienia tgtniczego
suplementacja witaminami C i E obniza st¢Zenie nadtlen-
kow lipidow.
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