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1. WPROWADZENIE

1. 1. Cukrzyca, otyto s$€ oraz nadmierny przyrost masy ciataw ci  gzy

Cukrzyca nalezy do zespotu chorob metabolicznych. Charakteryzuje sie
wzglednym lub bezwzglednym niedoborem insuliny mogacym skutkowaé

powstawaniem: hiperglikemii, glikozurii, hiperlipidemii i hiperacydemii [1].

Insulinoopornos$¢ jest fizjologiczng konsekwencjg rozwijajgcej sie cigzy.
Spadek wrazliwosci tkanek docelowych na insuline oraz postreceptorowe
uposledzenie dziatania insuliny w tkance miesniowej, jak réwniez brak hamowania
glukoneogenezy watrobowej jest wynikiem progresywnego wzrostu stezenia
progesteronu, prolaktyny, kortyzolu, laktogenu tozyskowego oraz wysokiego stezenia

leptyny i TNF- a (Tumor Necrosis Factor- a) czyli czynnika martwicy nowotworow- o

2].

Wraz ze wzrostem wartosci masy ttluszczowej ciata ciezarnej w pierwszym
trymestrze, zmniejsza sie wrazliwos¢ na insuline w drugim trymestrze cigzy. W
trzecim trymestrze obserwujemy fizjologiczny znaczacy wzrost masy ciata ciezarnej,
wzrost procentowego rozkiadu tkanki tluszczowej, sekrecji komérek B trzustki,
wskaznika insulinoopornosci: HOMA-IR (Homeostasis Mathematical Model
Assessment-Insulin Resistance), oraz spadek wskaznika wrazliwosci na insuline: ISl

(Insulin Sensitivity Index) [3-5].

Podczas cigzy o przebiegu prawidtowym réwniez u pacjentek nieotytych, nie
chorujgcych na cukrzyce tkanka ttuszczowa jest metabolicznie aktywna i produkuje
liczne adipocytokiny, zwigzane z procesem opornosci insuliny, do ktérych zaliczamy
miedzy innymi: leptyne, wisfatyne, rezystyne. Adipocytokiny dziatajg ogélnoustrojowo
wptywajac na metabolizm i stan uktadu kragzenia [3].

U pacjentek z towarzyszacqg cukrzycg w cigzy oprocz insulinoopornosci do
obrazu klinicznego dotacza sie hiperglikemia bedaca nastepstwem nieprawidtowe]

odpowiedzi ze strony trzustki [2].



Klasyfikacja kobiet ciezarnych chorujgcych na cukrzyce wyrdéznia pacjentki
chorujgce na cukrzyce cigzowg (GDM-Gestational Diabetes Mellitus) oraz cukrzyce
przedcigzowg (PGDM-Pregestational Diabetes Mellitus) [6-7].

Pacjentki chorujace na cukrzyce cigzowg (GDM), ktérg rozpoznajemy po raz
pierwszy w okresie cigzy mozemy zaklasyfikowac jako: G1 (u pacjentek do uzyskania
prawidtowych wartosci glikemii wystarcza przestrzeganie odpowiedniej diety) oraz
jako G2 (z powodu hiperglikemii na czczo lub popositkowej wymagane jest, oprocz
stosowania diety, wigczenie insulinoterapii) [6].

Ciezarne chorujgce przewlekle na cukrzyce (PGDM) stanowig réznorodng
grupe ztozong z pacjentek z cukrzycg typu pierwszego, drugiego, a takze MODY
(Maturity Onset Diabetes in the Young). Cukrzyca typu LADA (Latent Autoimmune
Diabetes in Adults), ktéra miesci sie w definicji cukrzycy typu pierwszego, to postaé
choroby u oséb dorostych, charakteryzujgca sie powolnym przebiegiem o podtozu

autoimmunologicznym [6,8].

Cukrzyca i otytos¢ stanowig powazny problem cywilizacyjny na Swiecie.
Czestos¢ zachorowalnosci na cukrzyce wzrasta wraz ze wzrostem globalnej epidemii
otytosci. W 2000 roku w Polsce na cukrzyce chorowato 1.13 min mieszkancoéw,

natomiast na 2030 prognozuje sie powiekszenie tej grupy o potowe [9,10].

Czestos$¢ wystepowania cigz powiktanych cukrzyca cigzowg wynosi od 0.15%
do 4%, a cukrzycg przedcigzowg od 0.2% do 0.4 %, w odniesieniu do calej
populacji kobiet ciezarnych w krajach europejskich. Cukrzyca cigzowa w Polsce jest
spotykana u okoto 4-5 % kobiet w cigzy [11,12].

Cukrzyca niekorzystnie wptywa na rozwaj cigzy. Pacjentki z cukrzycg cigzowq
nierozpoznang, pozno rozpoznang Ilub nieprawidlowo leczong sag zagrozone
wystepowaniem szeregu powiklan matczyno-ptodowych. Nadcisnienie tetnicze
indukowane cigzg wystepuje u dziesieciu procent pacjentek z cukrzycg cigzowg i w
drugiej takiej samej grupie kobiet obserwujemy przewlekte nadcisnienie
poprzedzajace cigze. Dodatkowe zagrozenie zwigzane z cukrzycg cigzowg dotyczy

podwyzszonego ryzyka wystepowania otytosci i zaburzen gospodarki lipidowej [11].

Pozostate powiktania zwigzane z cukrzycg to, oprocz wyzej przedstawionych;

wystepowanie wielowodzia, zakazen ukladu moczowo-piciowego, porody urazowe,
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operacyjne czy rozwiniecie sie cukrzycy po porodzie. Do nieprawidiowosci ze strony
ptodu towarzyszacych cukrzycy zaliczamy: makrosomie, obumarcia
wewnatrzmaciczne, urazy okotoporodowe (w tym gtdwnie dystocje barkowa),
niedojrzatos¢ uktadu oddechowego, hipoglikemie, hipokalcemie, hiperbilirubinemie,
policytemie w pierwszych dobach zycia noworodka, a takze rozwdj otytosci w

okresie dojrzewania [13].

Dabelea D. i wsp. uwazaja, ze ryzyko rozwoju cukrzycy typu drugiego u dzieci z
cigz powiklanych cukrzycg matki wynosi okoto 4% w czasie pomiedzy 5 a 9 rokiem
zycia, 12% w czasie pomiedzy 10 a 16 rokiem zycia, natomiast ryzyko rozwoju
nietolerancji glukozy wynosi 5.4% w czasie pomiedzy 5 a 9 rokiem zycia i 19.3% w

czasie pomiedzy 10 a 16 rokiem zycia [14].

Badania dotyczace wplywu cukrzycy cigzowej i przedcigzowej na rozwoj
otytosci, cukrzycy typu drugiego oraz zaburzen uktadu krgzenia u dzieci w wieku od 4
do 9 roku zycia przeprowadzone zostaty rowniez przez Wroblewska-Seniuk K. i wsp.
Dla grupy dzieci z cigz powiktanych cukrzycg cigzowg wartosci BMI (Body Mass
Index- wskaznik masy ciata okreslajacy iloraz masy ciata (kg) oraz kwadratu wzrostu
(m?) [kg/ m?]) byly znaczaco wyzsze w poréwnaniu z grupg kontrolng i grupa dzieci z
cigz powiktanych cukrzycg przedcigzowa [15].

Wartosci stezenia glikemii porannej, insuliny, hemoglobiny glikowanej, glikemii
wykonanej po tescie tolerancji glukozy OGTT (Oral Glucose Tolerance Test) ( 1.759
glukozy/kg masy ciata, pomiary wykonywano w 30, 60, 120 minucie od obcigzenia)
byly takze znaczaco wyzsze niz wyniki otrzymane dla grupy kontrolnej i grupy z
cukrzyca przedcigzowa [15].

Autorzy badania zaobserwowali zwigzek pomiedzy stezeniem matczynej
HbA;:c (glycated Haemoglobin) oraz sredniej glikemii dobowej a stopniem opornosci
insuliny u ich dzieci. Podobna korelacja nie zostata zaobserwowana u dzieci z cigz

powiktanych cukrzycg przedcigzowa [15].

Schemat rozpoznawania cukrzycy cigzowej w Polsce jest obecnie
jednostopniowy, zgodnie 2z rekomendacjami PTG (Polskiego Towarzystwa
Ginekologicznego), w zwigzku z zaprzestaniem wykonywania testu przesiewowego

czyli testu doustnego obcigzenia 50g glukozy (GCT-Glucose Challenge Test) na



korzy$¢ stosowanego testu diagnostycznego nazywanego testem doustnym
tolerancji z 759 glukozy (OGTT) [6,16].

Propozycja postepowania dwustopniowego nie jest konieczna, poniewaz
rozpoznanie cukrzycy cigzowej za pomocg testu GCT jest mozliwe tylko dla wartosci
glikemii po obcigzeniu wynoszacej > 200mg/ dl, wobec czego w znacznej wiekszosci
przypadkbw wymagane jest poszerzenie diagnostyki o przeprowadzenie testu
OGTT. Pacjentki z grupy podwyzszonego ryzyka wystgpienia cukrzycy cigzowej
powinny zostaé zdiagnozowane juz przy pierwszej wizycie w cigzy poprzez

zastosowanie testu diagnostycznego 75g OGTT [6,16].

Jesli wynik testu bedzie prawidtowy, nalezy powtorzy¢ go w czasie pomiedzy
24 a 28 tygodniem, kiedy standardowo powinien by¢ przeprowadzony u kazdej
kobiety w cigzy lub wczesniej w przypadku obserwowania objawow klinicznych
typowych dla cukrzycy; takich jak zmniejszenie masy ciata, wzmozone pragnienie,
ostabienie, wielomocz czy zmiany zapalno-ropne na skorze i narzadach ukfadu

moczowo-pitciowego [6,16].

Poznane dotychczas czynniki ryzyka wystgpienia cukrzycy cigzowej to:
wielorddztwo, cigza po 35 roku zycia, przebyte porody o masie noworodka powyzej
40009, przebyty poréd noworodka z wada rozwojowa, przebyty zgon
wewnagtrzmaciczny, pte¢ meska ptodu, nadcisnienie tetnicze, nadwaga przed cigzg
(BMI powyzej 25 kg/m?), rodzinne wystepowanie cukrzycy typu drugiego, cukrzyca
cigzowa w poprzednich cigzach oraz wystepowanie zespotu policystycznych jajnikow
(PCOS- Polycystic Ovary Syndrome) [17-19].

Brisson D. i wsp. donoszg, ze otytoS¢ brzuszna oraz hipertriglicerydemia we
wczesnej cigzy korelujg z ryzykiem wystgpienia cukrzycy cigzowej [20]. Okreslili oni,
ze iloraz szans (OR-Odds Ratio) wystgpienia podwyzszonej wartosci glikemii po
dwoch godzinach od obcigzenia 759 glukozy w czasie pomiedzy 24 a 28 tygodniem,
przy jednoczesnym stezeniu triglicerydéw > 1,7 mmol/l i obwodu bioder u ciezarnej >
85 cm w czasie pomiedzy 11 a 14 tygodniem dla populacji biatych kobiet wynosi:
OR= 6.1; p=0.002. Wobec tych spostrzezen mozemy wczesniej podejrzewac
podwyzszone ryzyko cukrzycy cigzowe] u pacjentek z otyloscig brzuszng i
hipertriglicerydemig w pierwszym trymestrze i wczesniej podejmowac¢ odpowiednie

kroki diagnostyczne w tych przypadkach [20].
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Jeden nieprawidiowy wynik jest wystarczajacy do rozpoznania cukrzycy
cigzowej. Z uwagi na wystepowanie dodatniej korelacji pomiedzy podwyzszonymi
wartosciami glikemii w pierwszej godzinie testu OGTT a wzrostem ryzyka powikian
potozniczych, co udowodniono na podstawie badan HAPO (Hyperglycemia and
Adverse Pregnancy Outcomes-program badawczy dotyczacy wptywu hiperglikemii u
ciezarnych na wystepowanie powiklan u noworodkéw), nalezy uwzgledni¢ to
oznaczenie w praktyce. Za nieprawidtowe wartosci po godzinie od obcigzenia uwaza

sie wynoszgce > 180 mg/dl ( 210.0 mmol/l) [16].

Po porodzie pacjentki z cukrzycg cigzowg zaburzenia glikemii ustepuja, choé
istnieje zwiekszone ryzyko pojawienia sie cukrzycy typu drugiego, dlatego bardzo
wazne jest powtérne wykonanie badan z obcigzeniem glukozg poporodowo. Badania
z obcigzeniem glukozg w kierunku wykrywania cukrzycy po porodzie sg wykonywane
tylko u 30-55% kobiet. ACOG (American College of Obstetricians and Gynecologists-
Amerykanski Kongres Potoznikow i Ginekologéw) proponuje wykonanie badan 6-12
tygodni po porodzie. W przypadku prawidiowego wyniku badan nalezy je powtarza¢
co trzy lata, natomiast u kobiet planujgcych kolejng cigze czesciej. Uwaza sie, ze
zaburzenia metaboliczne glukozy wystepuja u okoto jednej trzeciej kobiet ze
stwierdzang cukrzycg cigzowg po porodzie, z czego 20-50% kobiet zachoruje na

cukrzyce typu drugiego w czasie 5-10 lat [21].

Wobec niekorzystnych prognoz zwigzanych z wystepowaniem cukrzycy oraz
otytosci wsrdd populacji kobiet planujgcych posiadanie potomstwa WHO (World
Health Organization-Swiatowa Organizacja Zdrowia) rekomenduje uzyskanie
odpowiedniego przyrostu masy ciata w cigzy, co jest uzaleznione od BMI przed cigzg
[22].

BMI czyli wskaznik masy ciata okres$la wzajemny stosunek masy ciata do
wzrostu. Powotujgc sie na wytyczne SOGC (Society of Obstetricians and
Gynaecologists of Canada-Kanadyjskie Stowarzyszenie Potoznikow i Ginekologow)
dla BMI 19.8 kg/m? przyrost masy ciata moze wynosi¢ < 18 kg, dla BMI > 29 kg/m?
nie nalezy przekraczac przyrostu wynoszacego 7 kg Nadwaga jest okreslana jako
BMI > 25 kg/m?, otyto$é jako BMI >30 kg/m? [22].

BMI jest czynnikiem predykcyjnym wystepowania cukrzycy cigzowej, jest

rowniez dodatnio skorelowany z masg urodzeniowg dziecka. Wraz ze wzrostem BMI
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ciezarnej wzrasta komponenta tluszczowa masy ciala u noworodka, bez
zauwazalnego wptywu na dtugos¢ ciata dziecka czyli na komponente szkieletowg
jego masy. Nadmierna masa ciata ciezarnej zwieksza ryzyko wystepowania powiktan
W przebiegu cigzy: nadcisnienia tetniczego, obrzekdéw, porodu przedwczesnego,

niewydolnosci ciesniowo-szyjkowej [22-24].

Nadmierny przyrost masy ciata w cigzy (odpowiednio do BMI) ma wplyw na
skrocenie jej czasu trwania w czasie pomiedzy 33 a 37 tygodniem oraz na
podwyzszenie ryzyka wystepowania krwawien dokomorowych u noworodkéw [22-
24].

W analizie Bemer-Trgbskiej M. i wsp. oceniono, ze najczestszymi powikianiami
cigzy u otylych kobiet sg: nadcisnienie tetnicze i obrzeki, natomiast niedokrwisto$¢ i
zagrazajacy porod przedwczesny spotykano czesciej u pacjentek z nadwagg [23].
Czestos¢ wykonywania cie¢ cesarskich u otytych pacjentek byta prawie dwukrotnie
wyzsza niz w populacji o prawidtowej masie ciata. Najczestszymi wskazaniami do
wykonania ciecia u otytych kobiet byly: stan po cieciu cesarskim, niewyréwnane

nadcisnienie tetnicze oraz podejrzenie makrosomii ptodu [23, 24].



1.2. Zaburzenia wzrastania: LGA, makrosomia oraz hi  potrofia ptodu w ci azy

powiktanej cukrzyc a

Wzrastanie ptodu nalezy rozpatrywaé jako ziozony proces, w ktorym wazng
role petnig zarbwno czynniki genetyczne, matczyne (palenie tytoniu w cigzy,
wielorodztwo, BMI, przyrost masy ciala w cigzy), tozyskowe (prawidtiowe
funkcjonowanie tozyska i przeptyw substratow przez tozysko), jak i hormonalny

status matczyno-ptodowy [25].

LGA (Large for Gestational Age- nadmierne wzrastanie ptodu) dotyczy 27-62%
cigz z cukrzycg matki i 10% bez wspotistniejgcej cukrzycy. W przypadku wystgpienia
nadmiernego przyrostu masy ciata ciezarnej = 18kg czestos¢ LGA, przy braku
cukrzycy matki wzrasta do 16.5%, przy prawidlowym rekomendowanym przyroscie
wynosi 9.3% [26, 27].

Oprocz licznych okotoporodowych powiklan towarzyszacych cigzy ze
wspotistniejgcym LGA ptodu o podiozu cukrzycowym nalezy podkresli¢ rowniez
mozliwos¢ wystgpienia odlegtych konsekwencji tego zaburzenia. Dla potomstwa
narazonego na hiperglikemie w okresie ptodowym obserwujemy wystepowanie
podwyzszonego ryzyka rozwoju otytosci, nietolerancji glukozy, cukrzycy czy chorob

uktadu krgzenia w okresie dojrzewania i w pozniejszych latach dorostego zycia [26].

Pionierska hipoteza Pedersena z 1954 roku dotyczgca patomechanizmu
powstawania LGA ptodowego w cigzy powikianej cukrzycg gtosi, ze hiperglikemia
ciezarnej doprowadza do hiperglikemii i hiperinsulinemii ptodu, ktére to czynniki
doprowadzajg do akceleracji wzrastania masy jego ciata, jak réwniez powiekszenia
wielkosci tkanek i narzadow wrazliwych na dziatanie insuliny. Narzady szczegolnie
narazone na wptyw hiperglikemii to: watroba, sledziona, serce, tkanka ttuszczowa,
miesniowa oraz pepowina i tozysko. Ta hipoteza stanowi teoretyczne podioze

ultrasonograficznych badan nad markerami LGA i makrosomii [28].

Glukoza jest transportowana przez tozysko drogg dyfuzji utatwionej i u ptodu
obserwujemy inicjacje procesu hiperplazji komorek B trzustki i hiperinsulinemie, ktéra
doprowadza do rozwoju hipoksji, jak réwniez wzrostu syntezy a - glicerofosfatazy w

adipocytach, a w efekcie do przyrostu tkanki ttuszczowej ptodu [29].
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Uwaza sie, ze gtéwnie hiperglikemia popositkowa w okresie drugiego trymestru
cigzy wptywa na zwiekszenie czestosci wystepowania wyzszej masy u ptodu [28-
30].

Pomimo tych spekulacji i hipotez wiemy, ze produkcja insuliny ptodowej
rozpoczyna sie juz od dwunastego tygodnia cigzy w odpowiedzi na hiperglikemie
matki, co udowodniono na modelach zwierzecych i u kobiet ciezarnych ze

wspotistniejgcg cukrzyca [30-33].

Nalezy podkresli¢, ze nie tylko hiperglikemia i hiperinsulinemia sg wytgcznymi
czynnikami sprawczymi wystepowania nadmiernego wzrastania ptodu o podiozu
cukrzycowym. Wyrézniamy wiele czynnikédw wzrastania, takich jak: hPGH (human
Placental Growth Hormone) czyli tozyskowy czynnik wzrostu, IGF-I (Insulin like
Growth Factor-I- insulinopodobny czynnik wzrostu 1), IGF-1I (Insulin- like Growth
Factor-1l- insulinopodobny czynnik wzrostu Il), IGFBP1 (Insulin like Growth Factor
Binding Protein 1- insulinopodobny czynnik wzrostu wigzacy biatko P1), IGFBP3
(Insulin like Growth Factor Binding Protein 3- insulinopodobny czynnik wzrostu
wigzacy biatko P3), adiponektyna, leptyna, ktére petnig nie mniejszg role w

patomechanizmie powstawania nadmiernej masy u ptodéw z cukrzycg matki. [26].

Badania prowadzone nad patomechanizmem czynnikOw wzrastania ptodu w
cigzach powiklanych cukrzycg przedstawiajg czesto niejednoznaczne i
przeciwstawne wyniki, co jest zwigzane z heterogennoscig grup badanych
ciezarnych z cukrzycg cigzowg i przedcigzowg, obecnoscig lub brakiem powiktan
naczyniowych towarzyszacych cukrzycy. Rozbieznosci te sg widoczne zwtaszcza dla
analiz stezenia tozyskowego czynnika wzrostu (hPGH) [25].

hPGH jest produkowany przez syncytiotrofoblast tozyskowy i wydzielany do
kragzenia ptodowo-tozyskowego. Jego stezenie wzrasta w przebiegu cigzy i jest
regulowane przez: IGF-I, IGF-II, IGFBP-3, IGFBP-1 [25]. Glikemia ciezarnej wptywa
na zmiany stezenia hPGH [34].

W hodowli in vitro komérek kosmowkowych na podtozu bogatym w glukoze
odnotowano istotne obnizenie stezenia hPGH [35]. Podobnie w badanich in vivo
prowadzonych w grupie ciezarnych z cukrzycg cigzowg stwierdzono obnizenie

stezenia hPGH we krwi kobiet oznaczone w czasie wykonywania testu OGTT [36].
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Odmienne wyniki przedstawia, natomiast, praca Mcintyre HD. i wsp, ktérzy
stwierdzili wystepowanie znaczaco podwyzszonych wartosci stezenia hPGH u
ciezarnych z cigz powiktanych cukrzyca przedcigzowg w odniesieniu do pacjentek w

cigzach rozwijajgcych sie prawidtowo [37].

Oceniono wystepowanie wzajemnej korelacji rosngcej pomiedzy stezeniem
IGF-1 i korelacji malejacej pomiedzy stezeniem IGF-BP1 we krwi noworodka a jego

masg urodzeniowg dla warunkow fizjologicznych [38, 39].

Podwyzszone stezenie IGF-I stwierdzono we krwi noworodkow w cigzy
powiktanej cukrzycg przedcigzowag [40] i cigzowg [41] w odniesieniu do grup
kontrolnych nie chorujgcych na cukrzyce. Natomiast podwyzszone stezenie IGF-II
wykazano we krwi pepowinowej w przebiegu cigz powiklanych cukrzycg

przedcigzowag [40].

Przedstawiono rowniez wyniki badan dotyczgce wzrostu wartosci stezenia
IGF-BP1 we krwi matki w cigzach powiklanych cukrzycg przedcigzowa, zwlaszcza
cechujacg sie nieprawidtowym wyréwnaniem glikemicznym oraz powikfaniami

naczyniowymi o charakterze retinopatii cukrzycowej [42, 43, 44].

Lindsay R. i wsp. odnotowali obnizenie stezenia IGFBP1 we krwi pepowinowej
noworodkow z cigz powiktanych cukrzycq cigzowag i przedcigzowg oraz negatywng
korelacje wartosci pepowinowego stezenia IGFBP1 z masg urodzeniowg dzieci [41].
Odmienne spostrzezenia dotyczyty wystepowania podwyzszonego stezenia IGFBP3
we krwi pepowinowej noworodkéw z cigz powiklanych cukrzycg przedcigzowg [40].

Uwaza sie, ze stezenie adiponektyny jest znaczgaco obnizone u kobiet
ciezarnych [45, 46] oraz noworodkow z cigz powiktanych cukrzycg cigzowag [47].
Stezenie leptyny, natomiast, wzrasta we krwi pepowinowej i krgzeniu tozyskowym w
przebiegu cigzy powiktanej cukrzycg cigzowa i przedcigzowg [48]. Jest ono réwniez
znaczaco podwyzszone we krwi pepowinowej w przebiegu cigz powiktanych

makrosomig ptodu na podtozu cukrzycowym [48, 49].

Makrosomia jest najczesciej kojarzonym zaburzeniem wzrastania ptodu w
cigzy ze wspotistniejacg cukrzyca. Pojawia sie ona u 27-62% noworodkéw matek
chorujgcych na cukrzyce oraz u 10% noworodkow z cigz bez cukrzycy matczyne,;.

Zgodnie z definicjg jest to masa ptodu wynoszaca = 4000 g [27].
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Wraz ze wzrostem masy urodzeniowej noworodka wzrasta czesto$é
wystepowania dystocji barkowej z towarzyszacym uszkodzeniem splotu barkowego
i/lub ztamaniem obojczyka. Srednie ryzyko dystocji barkowej dla wszystkich porodéw
samoistnych wynosi 1.4%, natomiast dla porodéw noworodkéw >4500g wzrasta do
9.2-24 % [50-51].

Pozostatle powiktania  ptodowe zwigzane z obecnoscia makrosomii to
wystepowanie: zwiekszonego ryzyka zilego stanu pourodzeniowego noworodka,
(okreslanego wedtug punktacji w skali Apgar < 4), ztaman kosci ramiennej oraz
wyzszej czestosci przyje¢ na oddziaty noworodkowe w zwigzku z koniecznoscig
interwencji leczniczej. Zagrozenia dla matki zwigzane z makrosomig to przedtuzanie
sie drugiego okresu porodu, wystepowanie uszkodzen krocza po porodach
samoistnych i zabiegowych, przediuzone krwawienia poporodowe, traumatyzacja

podczas cie¢ cesarskich [27, 50-51].

Zmiejszone wzrastanie ptodu: SGA (Small for Gestational Age) jest kolejnym
omawianym przeze mnie zaburzeniem wystepujgcym w cigzach z cukrzyca.
Diagnozujemy je, gdy przewidywana ultrasonograficznie masa ptodu jest nizsza od
10 percentyla okreslonego dla danego wieku cigzowego. Najwieksze znaczenie w
patomechanizmie wystepowania zmniejszonego wzrastania ptodu ma, oprocz
zaburzen w zakresie stezen glukozy, insuliny, ludzkiego laktogenu tozyskowego,
obecno$¢ zmian naczyniowych pojawiajgcych sie w przebiegu cigz powiktanych

cukrzyca przedcigzowa [52].

Powiktania naczyniowe dotycza okoto 50% pacjentek ciezarnych z przewlekig
cukrzycg. Wraz z wystepowaniem powikian naczyniowych oraz nieprawidtowych
wynikéw badan dopplerowskich przeptywoéw w naczyniach macicznych wzrasta
czestosC¢ rozpoznawania niskiej masy urodzeniowej noworodkow (LBW-Low Birth
Weigth) ( masa < 25009) i masy urodzeniowej ponizej 10 percentyla (SGA), a takze
czestos¢ wystepowania zmniejszonej masy tozyska [53].

Zgodnie z wynikami pracy Haeri S. i wsp. wystepowanie LBW oraz SGA jest
znaczaco wyzsze dla grupy pacjentek z wspdtistniejgcymi powiktaniami: retinopatig
proliferacyjng oraz nefropatia w poréwnaniu do pacjentek bez powiktan

naczyniowych w przebiegu cukrzycy typu pierwszego [53].
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LBW stwierdzano w badaniu Haeri S. i wsp. odpowiednio: u 7% pacjentek
bez obecnosci waskulopatii, u 9% pacjentek z nadcisnieniem tetniczym lub
retinopatig prosta, u 12% pacjentek z retinopatig proliferacyjng, u 32% pacjentek z

nefropatig i u 50% pacjentek z retinopatig proliferacyjng oraz nefropatia.

SGA obserwowano u 2% pacjentek bez obecnosci waskulopatii, u 1%
pacjentek z nadcisnieniem tetniczym lub retinopatig prosta, u 12% pacjentek z
retinopatig proliferacyjna, u 5% z nefropatig oraz u 17% z retinopatig proliferacyjng

wraz z nefropatia.

Czestos¢ wystgpienia LBW i SGA byta 7-10 razy wyzsza dla pacjentek z
retinopatig proliferacyjng i nefropatig, wystepujacymi jednoczesnie. Makrosomia tj.
masa urodzeniowa > 4000g byta obserwowana zdecydowanie rzadziej wraz ze

wzrostem stopnia pogarszania sie zaburzen naczyniowych.

U pacjentek ciezarnych z cukrzycag klasy F i R/F stwierdzono zwiekszong
czestos¢ wystepowania stanu przedrzucawkowego, porodow przedwczesnych
pomiedzy 34-37 tygodniem cigzy. Czesto$¢ cie¢ cesarskich wynosita dla tej grupy
pacjentek 88% i byla znaczaco wyzsza w odniesieniu do grupy pacjentek
chorujgcych na cukrzyce przedcigzowg bez wspdtistniejacych  powiktan

naczyniowych [53].
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1. 3. Diagnostyka ultrasonograficzna w ci  gzy powiklanej cukrzyc g

Z uwagi na potwierdzony bezposredni zwigzek pomiedzy nieprawidtiowymi
wartosciami glikemii matczynej w pierwszych tygodniach cigzy oraz zwiekszong
czestoscig wystepowania poronien, obumaré wewnagtrzmacicznych i wad
rozwojowych ptodu diagnostyka ultrasonograficzna u ciezarnych z cukrzycg powinna

rozpoczac sie w pierwszym trymestrze [54-58].

Ultrasonograficzne wykrywanie wad rozwojowych ptodu powinno mieé¢ miejsce
mozliwie jak najwczesniej, gdyz niektore ciezkie wady, takie jak na przykiad
anencephalia- bezmdzgowie, przepuklina mézgowa czy holoprosencephalia mozemy

rozpoznawac w badaniu USG < 10 tygodnia zycia ptodowego [59].

Markerem ultrasonograficznym najsilniej korelujgcym z czasem trwania cigzy w
pierwszym trymestrze jest wymiar ciemieniowo-siedzeniowy (CRL-Crown Rump
Length). W cigzy powiktanej cukrzyca z uwagi na duzy odsetek wystepujacych
zaburzeh wzrastania ptodu wymiar biometryczny CRL zarodka/ptodu pozwala na
doktadne okreslenie wieku cigzowego (btad pomiaru wynosi + 7.7 dni) [59].

W czasie pomiedzy (11+ 0) a (13 + 6) tygodniem cigzy dla CRL (45-84 mm)
nalezy przeprowadzi¢ ultrasonograficznie pomiar szerokosci przeziernosci karkowej
(NT-Nuchal Transluscency) i potwierdzi¢ obecnos¢ kosci nosowych ptodu (NB-Nasal
Bones) [60].

Nieprawidtowe wartosci przeziernosci karkowej NT przekraczajgce 2SD > 2.5
mm (SD-Standard Deviation-odchylenie standardowe) wskazujg na podwyzszone
ryzyko wystepowania aberracji chromosomalnych, lecz réwniez zaburzen
hemodynamicznych i wad serca ptodu, ktére nalezg do najczestszych wad

rozwojowych towarzyszacych cigzom powiktanym cukrzycg [60-64].

W 18-24 tygodniach nalezy wykonac¢ detaliczng ocene: ciggtosci i ksztattu
czaszki, mozgowia (komoér mozgu, splotdw naczynidbwkowych, tylnego dotu czaszki,
mozdzku), twarzy (profilu, oczodotéw, kosci nosowych, podniebienia i wargi gérnej),
kregostupa (ciggtosci i symetrycznosci), klatki piersiowej i serca, ciggtosci sciany
powtoki jamy brzusznej, zotgdka, jelit, pecherza moczowego, nerek, konczyn ptodu.
Oprocz anatomii ptodu oceniamy rowniez tozysko (jego lokalizacje i strukture), sznur

pepowinowy, ilos¢ ptynu owodniowego (zwracajac szczegdblng uwage na zwiekszong
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czestos¢ wystepowania wielowodzia) oraz diugosc¢ szyjki macicy przy uzyciu sondy
przezpochwowej, w sytuacji zagrozenia porodem przedwczesnym, ktory réwniez jest

czestym powikfaniem cigzy u pacjentek z cukrzycg [65-67].

Cigza powiktana cukrzycg stanowi wskazanie matczyne do wykonania badania
echokardiograficznego serca ptodu dwukrotnie: w 20 tygodniu dla wykluczenia wady
serca ptodu i w 34-35. tygodniu dla wykluczenia kardiomiopatii cukrzycowej wedtug
Respondek-Liberskiej M. [68].

Sposréd opisywanych wad serca ptodu w cigzy z cukrzycg wyrézniamy: TGA
(Transposition of the Great Arteries- przetozenie wielkich naczyn), VSD (Ventricular
Septum Defect- ubytek w przegrodzie miedzykomorowej), ASD (Atrial Septum
Defect- ubytek w przegrodzie miedzyprzedsionkowej), PA (Pulmonary Atresia-
atrezja tetnicy ptucnej: PA/IVS- Pulmonary Atresia/Intraventricular Septum- atrezja
tetnicy plucnej z ciggta przegrodga miedzykomorowg, PA/NSD- Pulmonary
Atresia/Ventricular Septum Defect- atrezja tetnicy plucnej z ubytkiem
miedzykomorowym), TAC (Truncus Arteriosus Communis-wspolny pien tetniczy),

CoA (Coarctation of the Aorta- koarktacja aorty czyli zwezenie ciesni aorty) [13,69].

W badaniu Malinowskiej-Polubiec A. i wsp, w ktdorym analizowano przyczyny
zgondéw poporodowych u noworodkéw z cigz powiklanych cukrzycg cigzowg
obserwowano u 50% przypadkéw wady serca. Wyrdznione najczestsze z nich to:
VSD i ASD [12].

Pozostate rozwojowe wady ptodu towarzyszace cigzom z cukrzycg to: wady
osrodkowego ukladu nerwowego (bezmozgowie, rozszczep kregostupa i
wodogtowie), ukladu kostnego (skrécenie kosci udowych), ukiadu moczowo-
ptciowego (zdwojenie moczowodu, agenezja nerki, wodonercze, wielotorbielowatos¢
nerek) i uktadu pokarmowego (niedrozno$¢ dwunastnicy, zarosniecie odbytu,

odwrotne utozenie trzewi) [13,70].

Najbardziej specyficzng embriopatia, lecz jednoczes$nie bardzo rzadkg i
wystepujacg z czestoscig 1.3 na 1000 cigz powiktanych cukrzycg jest zespot
zanikowy kosci krzyzowej ze skréceniem kosci udowej (zespét regresji kaudalnej)
[13].
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Na ocene biometryczng w drugim i trzecim trymestrze cigzy skiadajg sie
pomiary ultrasonograficzne: BPD (Biparietal Diameter- wymiar dwuciemieniowy
gtéwki), HC (Head Circumference- obwdd gtowy), AC (Abdominal Circumference-
obwod gtowy), FL (Femur Length- diugo$¢ kosci udowej), HL (Humerus Length -
dtugos¢ kosci ramiennej) i TCD (Transverse Cerebellar Diameter-wymiar poprzeczny
moézdzku) [66-67].

TCD jest przydatnym, powtarzalnym parametrem  biometrycznym
zachowujgcym korelacje rosnacg z wiekiem cigzowym (btgd pomiaru wynosi + 2.33
tygodnie) w drugim i trzecim trymestrze. W cigzach z obserwowanym zaburzeniem
wzrastania ptodu o podtozu cukrzycowym, w przypadku braku udokumentowanego
badania ultrasonograficznego z pierwszego trymestru, pozwala on na doktadne
okreslenie czasu trwania cigzy [71-73].

Nadmierne wzrastanie o charakterze LGA jest stwierdzane na podstawie
ultrasonografii jako masa ptodu = 90 percentyla dla danego wieku cigzowego [26,
27]. Kryteria ultrasonograficzne rozpoznawania LGA analizujg parametry
biometryczne ptodu (BPD, HC, AC, FL), wsrdd nich obwdd brzucha AC = 90
percentyla dla danego tygodnia cigzy posiada najwyzszg pozytywng wartos¢
predykcyjng nadmiernego wzrastania u ptodu [26].

Zwigzane z akceleracjg wzrastania ptodu powiekszenie wielkosci tkanek i
narzgdow wrazliwych na dziatanie insuliny: watroby, $ledziony, serca, tkanki
tluszczowej, miesniowej oraz pepowiny i tozyska moze byé obserwowane

ultrasonograficznie w cigzy powiktanej cukrzyca [28].

Niestety, nie ma wsrdod autoréw jednoznacznej zgodnosci dotyczacej czasu
wystgpienia poczatku akceleracji wzrastania ptodu w cigzy z cukrzycg matki. Dla
cukrzycy cigzowe] wedtug Schaefer-Grafa UM. i wsp. jest to okres trzeciego
trymestru, wedtug Greco P. i wsp. przypada on na 24 tydzieh cigzy. Dla cukrzycy
przedcigzowej wedlug Wonga SF. i wsp. akceleracja wzrastania zachodzi w 20

tygodniu cigzy [31-33].

Parretti E. i wsp. zauwazyli wystepujgce w badaniu ultrasonograficznym
istotne powiekszenie wartosci szerokosci tkanki ttuszczowej wokot brzucha ptodu w

cigzy powiktanej cukrzyca, rozpoczynajace sie od 26 tygodnia [74].
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Higgins MF. i wsp. ustalili, ze dla cigz z nadmiernym wzrastaniem o etiologii
cukrzycowej wartos¢ szerokosci tkanki ttuszczowej wokét brzucha ptodu wynoszaca:
3.5 mm w 30. tygodniu i 4.5 mm w 33. tygodniu i 5.5 mm w 36. tygodniu sg
predykcyjne dla wystgpienia makrosomii ptodu [75].

Prawidlowa szeroko$¢ tozyska w cigzy o przebiegu prawidlowym powinna
wynosi¢ od 3 do 5cm, natomiast powiekszenie tej wielkosci obserwowano w cigzy
powiktanej cukrzyca bez wspotistniejacych zaburzen naczyniowych, zmniejszenie
szerokos$ci tozyska wystepuje czesto w przebiegu waskulopatii cukrzycowych. W
cigzy powiklanej cukrzycg przedcigzowg wystepowanie zmniejszonej wielkosci
lozyska jest zwigzane z zaburzeniami budowy w obrebie kosmkow koncowych
tozyska [53,75,76].

Szeroko$¢ pepowiny na przekroju podtuznym powinna wynosi¢ prawidtowo od
3 do 21mm dla cigz o przebiegu prawidtowym. Zmniejszenie jej wymiarOow ponizej 10
percentyla w czasie <20 tygodnia jest zwigzane z czteroktotnie podwyzszonym
ryzykiem, natomiast w czasie = 20 tygodnia z dwunastokrotnie podwyzszonym
ryzykiem wystepowania wewngtrzmacicznego ograniczenia wzrastania ptodu,
natomiast powiekszenie w/w wymiarOw towarzyszy czesto cigzom powiklanym

nadmiernym wzrastaniem o podtozu cukrzycowym [77-81].

Stanowisko ekspertbw PTG dotyczace postepowania u kobiet z cukrzycg
rekomenduje ukonczenie cigzy drogg ciecia cesarskiego przy podejrzewanej
ultrasonograficznie masie ptodu powyzej 42009 a takze stwierdzanej roznicy obwodu
brzucha ptodu (AC) i obwodu gtéwki ptodu (HC) przekraczajgcej 4 cm, [AC - HC > 4
cm] [69].

ACOG proponuje przeprowadzenie planowego ciecia cesarskiego, gdy
szacowana ultrasonograficznie masa ptodu wynosi powyzej 5000g w odniesieniu do
catej populacji oraz powyzej 45009 dla kobiet ciezarnych z cukrzyca [82].

Naukowcy konstruujg nowe metody szacowania masy ptodu wykorzystujgce
do swoich obliczen elementy charakterystyki ciezarnej, takie jak: BMI, przyrost masy
ciata w cigzy, mase ciata ciezarnej. Rozwoj badan w tym kierunku jest mozliwy dzieki
szybkiemu postepowi technik i nowych technologii ultrasonograficznych [26].
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Dotychczas skonstruowano ponad piecdziesigt formut biometrycznych ptodu
stuzgcych ocenie prenatalnej jego masy, lecz jak wiadomo bitgd pomiaru dla LGA

oraz makrosomii znaczaco wzrasta i moze siega¢ nawet 20% [26].

Ultrasonograficzne niedoszacowanie masy ptodu z LGA i makrosomig jest
najczesciej spotykanym btedem. Z uwagi na niekorzystne konsekwencje
nierozpoznania, w tym przede wszystkim powiktania okotoporodowe u noworodkéw z
duzg masa, niezwykle istotne jest poszukiwanie nowej doktadniejszej metody dla
oceny masy ptodu przekraczajgcej 90 percentyl dla danego wieku cigzowego [83-88].

W naszej analizie stwierdzono, ze formuta Harta pozwala uzyska¢ najnizszy
Sredni wzgledny biad procentowy (MPE-Mean Percentage Error) = - 0.74 % oraz
Sredni bezwzgledny btad procentowy (MAPE-Mean Absolute Percentage Error) =
3.38 %, w odniesieniu do rutynowo stosowanych formut, ktore cechujg sie
statystycznie znaczgco wyzszymi Srednimi biedami procentowymi i $Srednimi
absolutnymi btedami procentowymi dla oceny masy ptodéw z makrosomig [87,88].

W trzecim trymestrze cigzy powiktanej cukrzycg w systematycznych odstepach
dwutygodniowych kontynuujemy ocene ultrasonograficzng wzrastania ptodu i
szacunkowg ocene jego masy oraz wykonujemy ocene dobrostanu ptodowego (test
biofizyczny ptodu) od (32-34) tygodnia, przeptywdw naczyniowych w naczyniach
maciczno-tozyskowo-ptodowych od (23-25) tygodnia przy wspdtistniejgcych

powiktaniach naczyniowych w cukrzycy przedcigzowej [13,69].

Analiza ultrasonograficzna dobrostanu ptodu powinna by¢ przeprowadzana
zwlaszcza u pacjentek z nieprawidtowymi zapisami KTG (kardiotokograficznymi), ze
stabszym odczuwaniem ruchéw ptodu. Sktada sie ona z: profilu biofizycznego ptodu

(testu Manninga) i oceny dopplerowskich przeptywow naczyniowych [13,69].

Metoda dopplerowska ocenia inne parametry dobrostanu ptodu niz metoda
kardiotokograficzna.  Ultrasonograficzna ocena  dopplerowskich  przeptywow
naczyniowych pozwala na wyodrebnienie grupy ciezarnych o zwiekszonym ryzyku
wystgpienia nadcisnienia indukowanego cigzg, stanu przedrzucawkowego oraz
ograniczonego wewnatrzmacicznego wzrastania ptodu. Analizuje ona zaburzenia w
zakresie krgzenia maciczno-tozyskowo-ptodowego powstate w wyniku przewlekiego

niedotlenienia. Kardiotokografia natomiast, dostarcza nam informacji na temat
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zaburzen w integralnosci centralnego i obwodowego uktadu nerwowego ptodu oraz
zaburzeh w zakresie czynnosci serca ptodu powstatych na skutek ostrego
niedotlenienia [69,89].

1.4. Ocena ultrasonograficzna wielko $ci watroby ptodu w ci azy powiktanej
cukrzyc g

Watroba stanowi najwiekszy organ ciata ludzkiego i petni kluczowg role w
koordynacji procesow homeostazy metabolicznej, odzywiania oraz detoksykaciji
organizmu. Bierze udziat w procesach wytwarzania zo6tci, magazynowania krwi, petni
role filtra chemicznego i stuzy do usuwania lekéw i toksyn. W watrobie odbywajg sie
procesy przemiany biatek, weglowodandéw, tluszczéw, metabolizowanie hormondéw
steroidowych, synteza biatlek osocza, enzymow i czynnikdw krzepniecia Kkrwi.
Badania, ktére przeprowadzono nad regeneracjg tkanki watrobowej po czesciowym
usunieciu watroby udowodnity, ze jest ona zdolna do odbudowy i regulacji swojej

wielkosci w zaleznosci od wielkosci organizmu ludzkiego [90,91].

Budowa watroby jest skomponowana ze zrazikOw, natomiast odzywiana przez
naczynia zatokowe, ktore stanowig odgatezienia zyly wrotnej. Kazdy zrazik zawiera
komorki watrobowe, ktore stanowig 80% komdrek watroby, obok pozostatych, jakimi
sq: siateczkowo-srodbtonkowe komorki gwiazdziste (Browicza- Kupffera) i komorki

nabtonka drog zoétciowych.

Gruczot watroby jest podzielony za pomocg trzech bruzd w ksztalcie litery H
na cztery platy: ptat lewy, prawy, czworoboczny i ogoniasty. Prawy ptat watroby lezy
bocznie w stosunku do zyly srodkowej watroby i pecherzyka zétciowego, natomiast
lewy ptat jest potozony przysrodkowo od tych struktur. Ptat czworoboczny jest
przysrodkowym segmentem lewego ptata, potozonym pomiedzy dotem pecherzyka

z6tciowego a szczeling wiezadta obtego.

Wiezadto obte u os6b dorostych stanowi pozostatos¢ zyly pepkowej ptodu.
Wiezadlo sierpowate watroby, lezace w ptaszczyznie strzatkowej, stanowi aparat
wieszadtowy watroby do przedniej $ciany jamy brzusznej. Na unaczynienie watroby
sklada sie zyta wrotna, dostarczajgca 70% catkowitej objetosci krwi do watroby,
pozostate 30% dostarcza tetnica watrobowa [92-96].
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W krazeniu ptodowym w obrebie watroby zyta pepowinowa uchodzi do zatoki
zyty wrotnej. Wieksza ilo$¢ krwi zyly pepowinowej biegnie w watrobie przez przewdd
zylny i omijajgc krazenie watrobowe dociera bezposrednio do zyly gtdbwnej dolne;.
Niewielka ilos¢ krwi zyly pepowinowej miesza sie z krwig zyty wrotnej i ptynie do
zatoki watrobowej, nastepnie poprzez zyty watrobowe dochodzgc do zyly gtownej
dolnej [97].

W zyciu ptodowym rozwdj watroby rozpoczyna sie pod koniec czwartego
tygodnia cigzy z potaczenia endodermy wyscielajgcej zawigzek dwunastnicy z krezkg
brzuszna, tworzac tak zwang zatoke watrobowsg. Beleczki watrobowe powstajg z
pasm endodermalnego nabtonka zatoki watrobowej, z nich w dalszej kolejnosci
powstajg: przewodziki zotciowe i przewod watrobowy wspolny. Wraz z rozwojem
beleczek z nablonka zatoki watrobowej rOznicujg sie przewody pecherzykowe,
pecherzyk ZzoOlciowy i ostatecznie przewdd zoétciowy wspolny, ktory taczac sie z
przewodem trzustkowym uchodzi do dwunastnicy. Rozwdj watroby u ptodu jest
poczatkowo symetryczny, jednak stopniowo przebiega intensywniej na korzys¢
prawego ptata, podczas gdy lewy ulega zanikowi. Zraziki watroby powstajg z tkanki

lacznej widknistej przegrody poprzecznej krezki brzusznej [95,96].

Poczatkowo watroba petni funkcje krwiotwdérczg, ktéra wygasa dopiero pod
koniec zycia ptodowego. Udziat w weglowodanowej przemianie materii, gromadzeniu
glikogenu rozpoczyna sie od dwunastego tygodnia trwania cigzy, a od dwudziestego
tygodnia jest mozliwa produkcja zétci [96].

Krzywe wzrostu watroby w cigzy o przebiegu prawidlowym zostaty
opublikowane przez zespoly Vintzileosa, Robertsa i Murao. WielkosS¢ watroby
wzrasta progresywnie poczgwszy od 18-20 tygodnia cigzy, osiggajac maksymalng
dtugosc¢ okoto 60 mm w 39-40 tygodniu [98-100].

Vintzileos i wsp. zaobserwowali zaleznos¢ pomiedzy wzrostem wielkosci
watroby i obwodu brzucha ptodu a czasem trwania cigzy [98]. Wedtug autorow:
wielkos¢ watroby wzrasta o 1.2 mm na tydzien w czasie pomiedzy 20 a 30 tygodniem
cigzy i 0 1.7 mm na tydzien w czasie pomiedzy 31 a 41 tygodniem cigzy. Pomiar
diugosci watroby autorzy wyliczali przy uzyciu wzoru: LD [mm] = (6.32 + 34 x AC
[cm]), (gdzie LD oznacza Liver Diameter- dlugosc¢ watroby) [98].
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Ocene wielkosci watroby mozemy uzyska¢ w badaniu ultrasonograficznym na
przekroju strzatkowym brzucha ptodu, poprzez zmierzenie jej dlugosci od koputy
przepony, przy prawej granicy serce / ptuco do koniuszka prawego ptata watroby [98-
103]. Rycina 1. ukazuje sposOb pomiaru prawego ptata watroby od przepony do

dolnego brzegu watroby wykonany w 34 tygodniu cigzy [101].

Ryc. 1: Pomiar ultrasonograficzny prawego ptata watroby od przepony do dolnego brzegu watroby w 34 tygodniu cigzy [101].

Watroba w okresie ptodowym jest pierwszym i najbardziej wrazliwym organem
reagujgcym na wszelkie zaburzenia wzrastania, takie jak IUGR (Intrauterine Growth
Retardation-wewnatrzmaciczne zahamowanie wzrostu ptodu) czy makrosomia.
Hepatomegalie obserwowano w przebiegu konfliktu serologicznego oraz zastoinowej
niewydolnosci serca ptodu. Wykorzystanie pomiaréw ultrasonograficznych watroby
znalazto swoje zastosowanie takze do monitorowania cigz blizniaczych powikfanych
zespotem TTTS (Twin to Twin Transfusion Syndrome-zespot przetoczenia miedzy
ptodami w cigzy wieloptodowej jednokosmoéwkowej), jak rowniez dla anemii i

talasemii ptodowej [98-103].

Analiza ultrasonograficzna pomiaréw wielkosci watroby ptodu w cigzy
powiktanej cukrzycg cigzowg zostata przeprowadzona w drugim trymestrze przez
Mirghani H. i wsp. [103]. Srednia diugo$¢ prawego ptata watroby w grupie z cukrzyca
cigzowg (cukrzyca rozpoznana na podstawie testu obcigzenia 75g glukozy) wynosita
36 mm (95 % CI 32-37), (Cl- Confidence Interval- przedziat ufnosci) w grupie bez
cukrzycy 31mm (95 % CI 30-33), ( p< 0.01) u pacjentek w czasie pomiedzy 21 a 24
tygodniem [103].

W pracy tej nie stwierdzono zaleznosci pomiedzy powiekszeniem wielkosci

watroby a warto$ciami glikemii na czczo, natomiast zauwazono dodatnig korelacje
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pomiedzy powiekszeniem watroby a wzrostem wartosci glikemii po dwdéch godzinach

od wykonania testu obcigzenia 75 gramami glukozy [103].

Ocena ultrasonograficzna wielkosci watroby w cigzy powiktanej cukrzycg
przedcigzowg wykazata progresywne powiekszenie narzadu rozpoczynajace sie od
18 tygodnia cigzy. Opisano wzrost dlugosci prawego ptata watroby o 12% w 18
tygodniu cigzy (p < 0.001), 0 19.3% w 36 tygodniu cigzy ( p < 0.02) w odniesieniu do
wartosci referencyjnych okres$lanych dla danego wieku cigzowego w cigzy o
przebiegu prawidtowym. Pomiary watroby w grupie pacjentek z cukrzyca
przedcigzowg poréwnywano takze z pomiarami w grupie pacjentek otylych, nie
chorujgcych na cukrzyce w 36 tygodniu cigzy. W grupie z cukrzycg przedcigzowg
zaobserwowano znaczny wzrost wielkosci watroby o0 19.3 % (p< 0.02), natomiast dla
grupy otytych pacjentek o0 9.4 % (p< 0.001) w odniesieniu do grupy kontrolnej [102].

Zmniejszenie wielkosci watroby ptodu jest spotykane w przebiegu IUGR, gdzie
dochodzi do zainicjowania procesu Brain-Sparing Effect (proces ,0szczedzania
mozgu”). Podczas przewlektego niedotlenienia ptodu dochodzi do redystrybuciji
krgzenia do narzadow niezbednych do przezycia: mézgu, serca i nadnerczy. W
badaniu ultrasonograficznym dopplerowskim zmniejszona predkos¢ rozkurczowa w
tetnicy srodkowej mozgu ptodu jest wyrazona jako obnizony opOr naczyniowy w
krgzeniu mézgowym [104,105].

Boito S. i wsp. wykonali pomiary ultrasonograficzne objetosci watroby ptodu
w cigzy powiklanej IUGR w badaniu trojwymiarowym 3D (3-Dimensional
Ultrasonography- ultrasonografia tréjwymiarowa) [105]. Srednia warto$é objetosci
watroby w cigzy o przebiegu prawidtowym wynosita 9.7 ml+4.4 w dwudziestym
tygodniu cigzy oraz 96.4 ml + 8.2 w trzydziestym szOstym tygodniu cigzy, natomiast
dla ptodéw hipotroficznych objetos¢ watroby, obwod gtowy, obwod brzucha stanowity
odpowiednio: 45%, 90% i 82% wartosci wystepujacych w cigzy o przebiegu
prawidtowym [105].

Chang i wsp. ocenili czuto$¢ pomiaru ultrasonograficznego USG 3D objetosci
watroby dla prognozowania zahamowania wewnagtrzmacicznego wzrostu ptodu jako
wynoszaca: 97.6%, specyficznos¢ odpowiadata: 93.6%, pozytywna warto$é
predykcyjna: 63%, negatywna wartos¢ predykcyjna: 99.7%, doktadno$¢: 94% [106].
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Badania nad oceng objetosci watroby za  pomocg ultrasonografii
trojwymiarowej w cigzy o przebiegu prawidlowym w czasie pomiedzy 19 a 39
tygodniem trwania cigzy zostaly réwniez przedstawione przez Laudy JAM. i wsp.
[107]. Srednia objeto$é watroby wynosita w analizowanym badaniu 8ml w 20
tygodniu cigzy i 116ml w 38 tygodniu cigzy. Autorzy przedstawili znaczacy
statystycznie wzrost objetosci watroby wraz z czasem trwania cigzy o przebiegu
prawidtowym ( p < 0.0001) oraz wraz ze wzrostem masy ptodu( p< 0.0001). Autorzy
stwierdzili celowos¢ wykorzystania oceny objetosci watroby w badaniu USG 3D dla

identyfikacji ptodow narazonych na wystepowanie zaburzen wzrostu [107].

Rozwo0j watroby jest zaprogramowany przez szereg gendéw regulowanych
przez czynniki hormonalne, ilos¢ i jakosS¢ dostarczanego pozywienia, teratogeny |
wszystkie procesy toczace sie wewnatrzmacicznie. Susa JB. i wsp. podkreslajg, ze
poprzez egzogenne zastosowanie insuliny mozna otrzymaé analogiczny efekt
zwiekszonego wzrostu ptodu, jaki obserwujemy w przebiegu cigzy powikianej
cukrzycg [108]. Egzogenna hiperinsulinemia ptodowa doprowadza do powiekszenia
watroby, skorelowanego ze stopniem prezentowanej makrosomii ptodu [108-113].

W  wyniku hiperinsulinemii obserwujemy réwniez wzrost wielkosci tkanki
miesniowej serca, tkanki ttuszczowej, miesni szkieletowych, jednak niesymetryczny i
nie skorelowany ze wzrostem masy ciata ptodu. W przebiegu wewnatrzmacicznego
zaburzenia wzrostu ptodu, powstatego pod wptywem hipoinsulinemii dochodzi do
minimalnego zmniejszenia tkanki watrobowej w poréwnaniu do stopnia zmniejszenia

masy ciata ptodu [108,113].

Bruce i wsp. przedstawili ciekawe wyniki dotyczace wpltywu otytosci u
ciezarnych myszy na rozwdj stluszczenia watroby u ich potomstwa. NASH
(Nonalcoholic Steatohepatitis) to niealkoholowe stluszczenie watroby, ktore wigze sie
z progresywnym jej widknieniem, natomiast NAFL (Nonalcoholic Fatty Liver) to
stluszczenie watroby, ale bez wspolistniejacego zapalenia i uszkodzenia tkanki
watrobowej [114]. NAFL spotyka sie rocznie pos$rod 5-10 % wszystkich biorcow
watroby w USA [115].

Nadmierne spozycie ttuszczéw przez mysie matki w badaniu Bruca [114]
doprowadzito do =zaburzenia metabolizmu mitochondrialnego, i nadaktywaciji

proceséw lipogenezy w watrobie u ich dzieci, ktérg oceniano histopatologicznie w
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pietnastym i trzydziestym tygodniu ich zycia. W grupie myszy karmionych dietg
wysokottuszczowg w czasie poprzedzajgcym cigze, podczas czasu jej trwania i w
okresie laktacji, przy zachowaniu tej samej diety u nowonarodzonych dzieci,
stwierdzono u tych ostatnich NASH, z tendencjg do narastania sttuszczania w czasie.
W grupie myszy narazonych jedynie na wpltyw zastosowanej diety w zyciu ptodowym,
przy witasciwym odzywianiu po urodzeniu zauwazono NAFL, podobnie jak dla
przypadkow, gdzie zlg diete stosowano tylko w okresie postnatalnym. Powyzsze
spostrzezenia pozwolity potwierdzi¢ wystepowanie procesu tzw. ,metabolicznego
zaprogramowania” (,metabolic programming in utero”)  stluszczenia watroby

rozpoczynajgcego sie juz w okresie wewnagtrzmacicznym [114-116].

Badania Nassima i wsp. sugerujg, ze dieta bogata w wielonienasycone kwasy
tluszczowe stosowana u ciezarnych myszy chorujgcych na cukrzyce wywotang na
skutek dziatania streptozotocyny oraz u ich potomstwa zdiagnozowanego po
urodzeniu jako makrosomiczne pozwala na obnizenie stezenia triglicerydéw i
cholesterolu catkowitego w surowicy i watrobie u tych ostatnich i tym samym pozwala
zapobiegac¢ diugofalowym konsekwencjom zaburzen metabolicznych zwigzanych z

makrosomig [117].

Inni naukowcy zaobserwowali, ze u pacjentéw, ktérzy urodzili sie z cigz
powiktanych IUGR znacznie czesciej wystepowaly podwyzszone wartosci ALAT
(Alanine Aminotransferase-aminotransferaza alaninowa) i GGT (Gamma Glutamyl
Transferase - gamma-glutamylotransferaza) w wieku dorostym oraz NAFL, jako

wyraz manifestacji zaburzen metabolicznych w watrobie [118].
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1.5. Badanie ultrasonograficzne parametrow oceny se rca ptodu w ci gzy

powikfanej cukrzyc a

Podstawowe skriningowe badanie serca ptodu wykonywane przez lekarza
potoznika powinno zawierac: analize lokalizacji oraz wielkosci serca w odniesieniu do
klatki piersiowej, ocene obrazu czterech jam serca, drog odptywu z lewej i prawej
komory, a takze skrzyzowania aorty z pniem ptucnym wraz z oceng ich ksztattu i
Srednicy. Serce jest prawidtowo zlokalizowane w klatce piersiowej i skierowane
koniuszkiem na strone lewa, ponizej koniuszka powinien znajdowac sie zotgdek. O$
serca to znaczy kat wyznaczony przez dwie linie: linie biegnaca od kregostupa do
przedniej sciany klatki piersiowej i linie biegnaca przez przegrode miedzykomorowag

serca powinien wyznaczac kat 45 stopni [65, 119-129].

Bardzo istotnym elementem badania jest takze potwierdzenie wystepowania
odpowiednich proporcji pola powierzchni serca do pola powierzchni klatki piersiowej.
Stosunek pola powierzchni serca do klatki piersiowej ptodu powinien  by¢
fizjologicznie réwny jednej trzeciej. W badaniu ultrasonograficznym serca
uwidocznienie obrazu czterech jam to znaczy dwoch komor i dwéch przedsionkéw z
uwzglednieniem ich wzajemnej wielkosci i symetrii jest niezbednym minimum
diagnostycznym (Ryc. 2.), cho¢ ograniczajgc badanie tylko do tego podstawowego
elementu ograniczamy jednoczes$nie czuto$¢ badania do 50% i mozemy poming¢
istotne nieprawidtowosci dotyczace wielkich naczyh serca. Wigczenie do badania

oceny drog odptywu z serca zwieksza jego czutos¢ do 80% [65, 119-129].

Przedsionki serca ptodu powinny posiada¢ porownywalng wielkosé, otwor
owalny ma stanowi¢ jedng trzecig dlugosci przegrody miedzyprzedsionkowej z
zastawkg otworu owalnego zlokalizowang w lewym przedsionku. Komory lewa i
prawa powinny cechowaé sie rowniez poréwnywalnym ksztattem i wielkoscig z
przegrodg miedzykomorowg, skiladajacq sie z czesci btoniastej i miesniowe].
Zastawka dwudzielna (mitralna) jest fizjologicznie potozona wyzej od zastawki

trojdzielnej w odniesieniu do koniuszka serca [56,119-129].
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Ryc. 2: Obrazowanie ultrasonograficzne ,czterech jam serca” ptodu [65]

Na ocene obrazu ultrasonograficznego trzech naczyn s$rédpiersia goérnego
(Ryc. 3.) skladajg sie: ocena pnia tetnicy ptucnej, aorty i zyty gtdbwnej gornej.
Prawidtowa szeroko$¢ aorty i pnia ptucnego jest poréwnywalna i iloraz szerokosci
aorty do pnia ptucnego jest rowny 1.0 / 1.1. lloraz ten moze male¢ od trzydziestego
tygodnia cigzy poprzez niewielki wzrost szerokosci pnia ptucnego w odniesieniu do
aorty [65, 119-129].

zyla gléwna

-

Ryc. 3: Obrazowanie ultrasonograficzne ,trzech naczyn” $rédpiersia gérnego ptodu [65].

Aorta i pien ptucny powinny prawidiowo krzyzowa¢ sie bezposrednio po
wyjsciu z komér, uwidocznienie skrzyzowania pozwala na wykluczenie wystepowania
wad serca: przetozenia wielkich pni tetniczych, gdzie aorta i pien ptucny biegng
rownolegle (Ryc.4). tuk aorty ma ksztalt ,laski” i posiada odgatezienia: pien
ramienno-gtowowy, tetnice wspoélng lewa i tetnice podobojczykowg lewa. tuk pnia
ptucnego posiada ksztatt ,kija hokejowego” [65, 119-129].
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Ryc. 4: Obrazowanie ultrasonograficzne skrzyzowania wielkich pni tetniczych: aorty i pnia ptucnego wyptywajacych z lewej i
prawej komory serca ptodu [65].

Badanie dopplerowskie serca poprawia doktadnosc¢ diagnostyczng w zakresie
prenatalnego rozpoznawania wad serca i naczyn $rodpiersia gérnego. W grupie
pacjentek chorujgcych na cukrzyce przedcigzowg mozemy spodziewac sie
podwyzszonego odsetka wad serca ptodu, takich jak: transpozycje duzych naczyn,
atrezja zastawki mitralnej i zastawki tetnicy ptucnej, podwdéjny odptyw z prawej
komory, tetralogia Fallota [119-130].

Badanie dopplerowskie polega na ocenie posredniej funkcji serca oraz
analizie przeptywOw przez zastawki tréjdzielng, aortalng, pnia ptucnego, zyte gtébwng
dolng i zyty oraz tetnice plucne oraz przewod tetniczy Bottala. Kolorowe badanie
dopplerowskie pozwala nam na weryfikacje kierunku przeptywu krwi, ocene
wystepowania ubytkbw miedzykomorowych oraz ewentualnych niedomykalnosci
zastawek [65, 119-129].

Metoda ultrasonograficzna M-mode w projekcji czterojamowej, w osi krotkiej
serca pozwala na ocene ilosciowg funkcji i wymiarow miesniowki serca w réznych
fazach jego cyklu pracy. Obraz serca powinien przedstawiaC przegrode
miedzykomorowg serca zlokalizowang poziomo, podobnie jak komory serca lewq i
prawg i prostopadle do nich na poziomie zastawek przedsionkowo-komorowych

nalezy umieszczac kursory trybu M-mode [119, 131].

Badanie jest wykonywane w czasie rzeczywistym i pozwala na zmierzenie
wymiaru koncowoskurczowego (ESD-End  Systolic  Diameter) i
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koncoworozkurczowego (EDD-End Diastolic Diameter). Wymiary te okreslajg
maksymalne i minimalne rozciggniecie scian komér i przegrody miedzykomorowej.
Wskaznik skracania lewej i prawej komory (SF-Shorteninig Fraction) wynosi
prawidtowo 28-40% i opisuje go wzér: SF= ( [EDD-ESD] x 100) / EDD [119,131].

Tei-indeks lub indeks sprawnosci miokardium to badanie dopplerowskie
oceniajgce funkcje skurczowag i rozkurczowg serca. Jest to suma czasu
izowolumetrycznego skurczu i rozkurczu podzielona przez czas wyrzutu krwi z
komér. Wartosci referencyjne wynosza: od 0.35 (+0.05) do 0.53 (+0.13). Ocena
indeksu miokardium pozwala na analize hemodynamiki uktadu krazenia ptodu [132-
135].

Kardiomiopatia przerostowa serca ptodu (PVH-Pathologic Ventricular
Hypertrophy) jest to patologiczny, niesymetryczny przerost przegrody
miedzykomorowej i / lub scian komor serca. Wystepowanie powiekszenia szerokosci
przegrody miedzykomorowej serca u noworodkéw matek z cukrzyca przedcigzowg
obserwowano juz od wczesnych lat siedemdziesigtych [136-138]. Veille JC. i wsp.
na podstawie swoich badan we wczesnych latach dziewieédziesigtych
zaobserwowali wystepowanie przerostu przegrody miedzykomorowej u 75% ptodéw
z cigz powiklanych cukrzycg przedcigzowg [136]. Czesto$¢ wystepowania
kardiomiopatii przerostowej u noworodkéw z cigz powiklanych cukrzycag

przedcigzowg wynosita 40% w analizie przeprowadzonej przez Ullmo S. i wsp. [137].

Jaeggi ET. i wsp.badali grupe pacjentek ciezarnych z cukrzycg przedcigzowa,
wyrownang glikemicznie, charakteryzujgcg sie prawidtowymi wynikami $redniej
glikemii dobowej [139]. Patologiczny przerost komorowy serca ptodu w postaci
progresywnego pogrubienia $ciany przegrody miedzykomorowej obserwowano od
18-20 tygodnia cigzy bez towarzyszacego zaburzenia funkcji  skurczowej i

rozkurczowej [139].

PVH o etiologii cukrzycowej jest zwigzany z dobrym rokowaniem, nie
doprowadza w znacznej wiekszosci przypadkow do zmniejszenia rzutu serca.
Rozpoznanie przerostu komorowego serca w zyciu ptodowym powinno skioni¢ do
dalszej oceny poporodowej serca. W okresie 2-3 miesiecy po porodzie u
noworodkow dochodzi najczesciej do normalizacji szerokosci Sciany przegrody

miedzykomorowej wraz z normalizacjg poziomow insuliny we krwi [139-141].
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Postacie objawowe kardiomiopatii przerostowej dotyczg 5% przypadkow, kiedy
sztywnos¢ sSciany przerosnietych komér moze doprowadzi¢ do uposledzenia
napetniania rozkurczowego i zmniejszenia rzutu serca ptodu, powstawania objawow
skurczowej i rozkurczowej dysfunkcji serca, obrzeku nieimmunologicznego ptodu, czy

nawet zgonu wewnatrzmacicznego [141-151].

W cigzach powiktanych cukrzycg matki mozemy spotkac sie z kardiomiopatiami
przerostowymi wraz z uposledzonymi naptywami przez zastawki przedsionkowo-
komorowe: mitralng i trojdzielng w fazie rozkurczowej. Celowe jest wykonanie oceny
przeptywu przez zastawki metodg pulsacyjnego Dopplera. Predkosci przeptywu
wykonuje sie poprzez ocene wskaznika E/A (Early/Atrial Ratio) dla kazdej zastawki.
Fala E oznacza faze biernego napetniania komor, fala A faze skurczu przedsionkow.
Wykazano, ze przerost miesnia sercowego moze doprowadzi¢ do uposledzenia
napetniania komor serca w fazie rozkurczowej. Klinicznie mozemy obserwowac
przemijajacg niewydolnos¢ krazenia we wczesnym okresie noworodkowym, co
obserwowano w grupie 14% ciezarnych z cukrzycg oraz 39% ciezarnych z cukrzycy i
towarzyszgcg makrosomig ptodu [141-150].

W  literaturze  opisano  kilka  przypadkow  wystgpienia  Smierci
wewnagtrzmacicznej ptodow spowodowanej bezposrednio kardiomiopatig przerostowg
w przebiegu cukrzycy. Badanie patologiczne obejmujgce grupe martwych
noworodkow z cigz powiklanych cukrzyca przedcigzowg oraz bez cukrzycy wykazato
kardiomegalie oraz kardiomiopatie przerostowg u ptodéw z cigz ze wspolistniejaca
przewlektg cukrzycg matczyng. Uwaza sie, ze zmiany strukturalne oraz funkcjonalne
serca ptodu narazonego na hiperglikemie w okresie wewngtrzmacicznym mogg by¢
przyczyng zwiekszonego ryzyka zachorowalnosci na choroby ukfadu krgzenia w
zyciu dorostym [141-150].

Hatem MA. i wsp. obserwowali wystepowanie uposledzenia lewokomorowej
czynnosci serca ptodu od 25 tygodnia w cigzy powiktanej cukrzycg (cigzowg i
przedcigzowg) [151]. Byla ona niezalezna od obecnosci patologicznego przerostu
komorowego serca. Szybkosci przeptywOw przez zastawki: mitralng i aortalng byty
znaczaco wyzsze (p< 0.05) dla grupy z cukrzycg matczyng i przerostem komorowym
serca w porownaniu z grupg kontrolng. E/A ratio byt wyzszy dla grupy z cukrzycg w
cigzy [151].
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Gandhi JA. i wsp. uwazajg, ze w grupie pacjentek ciezarnych z cukrzyca
przedcigzowg mozemy oczekiwa¢ przerostu komorowego serca ptodu z

nadkurczliwoscig pod postacig wzrostu wspoétczynnika skracania SF [138].

Wystepowanie kardiomiopatii przerostowej serca wraz z uposledzonym
napetnianiem komor w fazie rozkurczowej nie jest bezposrednio uzaleznione od
wartosci stezenia hemoglobiny glikowanej u pacjentki ciezarnej chorujgcej na
cukrzyce. Pomimo ze, opisywano korelacje pomiedzy euglikemig a prawidtowym
rozwojem serca ptodu, nie ustalono Scistego zwigzku pomiedzy prawidtowg kontrolg
glikemii a ograniczeniem czestosci wystepowania kardiomiopatii przerostowej serca
ptodu [138-139, 141-151].

W badaniu przeprowadzonym przez Ullmo S. i wsp. $rednia wartos¢ HbA;c u
pacjentek z cukrzycg i stwierdzonym patologicznym przerostem komorowym serca
ocenianym pourodzeniowo u noworodkéw byta wyzsza i wynosita: 6.9 %, w
poréwnaniu do pacjentek z cukrzyca, bez wystepujgcego PVH u noworodkow, gdzie
wynosita: 5.7% [137]. Jednak, nalezy podkreslié, ze u 50% pacjentek z cigz
powiktanych cukrzycg i obserwowanym PVH noworodkow $rednie wartosci

hemoglobiny glikowanej byty < 7% [137].

Powszechnie uwaza sie, ze proces powstawania kardiomiopatii cukrzycowej
jest efektem dziatania hiperglikemii i hiperinsulinemii ptodowej, doprowadzajgcych do
hiperplazji i hipertrofii miesnia sercowego, w wyniku zwiekszonej syntezy tluszczow i
biatek [140]. Nie nalezy jednak zaktadaé, ze sg to jedyne samodzielne czynniki
odpowiedzialne za patomechanizm omawianego zaburzenia, gdyz 80% noworodkdéw
matek z cukrzycq przedcigzowg posiada oprocz hipoglikemii takze inne poporodowe
zaburzenia. Hipokalcemia, hipomagnezemia, policytemia czy hiperbilirubinemia
wystepujgce w  pierwszych godzinach zycia noworodka mogg objawiaé sie
wzmozong sennoscig, apatig, drzeniem konczyn, drgawkami, napadami sinicy,
bezdechu z niewydolnoscig krazenia, az do mozliwego zatrzymania czynnosci serca.
Obserwowane sg  réwniez trudnosci w karmieniu, przyspieszenie czestosci

oddechow, tachykardia, brak przyrostu masy ciata [140, 149-154].

Hipoglikemia jest spowodowana zakonczeniem doptywu glukozy z tozyska,
przy utrzymujgcej sie hiperinsulinemii we krwi noworodka. Przediuzajgca sie

hipoglikemia moze doprowadzi¢ do powstawania wylewow wewnatrzczaszkowych
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oraz uszkodzenia kory moézgowej dziecka. Spekulacje na temat patomechanizmu
powstawania kardiomiopatii cukrzycowej dotyczg rowniez zmian w przeptywie krwi w
obrebie serca, inni za pierwotng przyczyne uwazajg zmiany strukturalne serca, ktore

w dalszej kolejnosci doprowadzajg do zaburzen przeptywu krwi [140, 149-154].

W wyniku przeprowadzonych diugofalowych badan ultrasonograficznych oceny
serca ptodu narazonego na hiperglikemie w przebiegu choroby matki stwierdzono,
ze zaburzenia strukturalne serca ptodu czyli pogrubienie Sciany przegrody
miedzykomorowej i Sciany prawej komory serca obserwowane w trzecim trymestrze
cigzy sa poprzedzone zmianami czynnosciowymi serca, dostrzegalnymi juz w

pierwszym trymestrze cigzy [152].

Ocena czynnosciowa serca w badaniu Russella NE. i wsp. zostata wykonana
w 13, 20 i 36 tygodniu cigzy, natomiast ocena strukturalna w 20 i 36 tygodniu [152].
Ocene czynnosci skurczowej wykonywano poprzez: pomiar czasu trwania skurczu
izowolumetrycznego  (ICT-Isovolumic  Contraction Time), ocene Cczynnosci
rozkurczowej poprzez: pomiar czasu trwania rozkurczu izowolumetrycznego (IVRT-
Isovolumetric Relaxation Time), oraz Early/atrial (E/A) ratio. MPI-Myocardial
Performance Index (Tei index) oceniat catlosciowg czynnos¢ serca, w obu komorach.
Ocena strukturalna serca polegata na pomiarze maksymalne] szerokosci sciany

przegrody miedzykomorowej, sciany lewej i prawej komory serca [152].

Celem badania byta ocena wpltywu wieku cigzowego na czynnosc¢ i strukture
serca ptodu w grupie kontrolnej, grupie z cukrzycq przedcigzowg oraz okres$lenie
wplywu wyréwnania metabolicznego (na podstawie wartosci stezenia hemoglobiny
glikowanej oznaczanej w 8 tygodniu cigzy) na czynnosc i strukture serca ptodu w
cigzy powiktanej cukrzyca [152].

W pierwszym trymestrze cigzy dla grupy z wspoétistniejacg cukrzycg
przedcigzowg w poroéwnaniu z grupg kontrolng zauwazono: spadek wartosci E/A
ratio, wzrost IVRT, wzrost MPI (gtownie dla lewej komory serca, p< 0.05), co
Sswiadczy o gorszej funkcji rozkurczowej gtéwnie lewej komory serca. W drugim

trymestrze cigzy nie zauwazono réznic pomiedzy badanymi grupami [152].

W trzecim trymestrze cigzy zarejestrowano zmiany strukturalne serca ptodu o

charakterze: wzrostu szerokosci $ciany przegrody miedzykomorowej (powyzej 2 SD)

31



u 22% pacjentek z grupy z cukrzycg przedcigzowag oraz sciany prawej komory serca i
spadku MPI dla prawej komory w odniesieniu do pacjentek nie chorujgcych na
cukrzyce (p < 0.05) [152].

Okreslono takze parametry pracy serca ptodu w grupie z cukrzycg wyréwnang
i niewyrownang (podziat na podstawie stezenia hemoglobiny glikowanej w 8

tygodniu cigzy: 7 %< HbAL1C > 7 %) w poszczegdlnych trymestrach cigzy [152].

W drugim trymestrze cigzy odnotowano wzrost IVRT i wzrost MPI dla lewej
komory serca w grupie niewyréwnanej glikemicznie. W pierwszym i trzecim

trymestrze trwania cigzy nie zauwazono réznic pomiedzy grupami [152].

Nalezy zauwazyé¢, ze u osOb dorostych obraz kardiomiopatii cukrzycowej
przypomina ten obserwowany u ptodu i zaburzenia hemodynamiczne majg charakter
dysfunkcji rozkurczowej i/lub skurczowej lewej komory serca ptodu, jednak
pierwotnym mechanizmem jest zaburzona komponenta rozkurczowa. Czestos¢
wystepowania zaburzonej czynnosci rozkurczowej serca moze dotyczy¢ nawet 60%
pacjentow bez wspotistniejgcego nadcisnienia tetniczego, choroby wiencowej serca i

z relatywnie dobrze wyroéwnang cukrzycag [152].

Kardiomiopatia przerostowa w zyciu ptodowym byta obserwowana w przebiegu
zespotu Noonan, rodzinnej kardiomiopatii przerostowej, a - talasemii, u ptodu biorcy
w przebiegu zespotu TTTS, lecz cukrzyca matki jest najczestszg jej przyczyng [135,
140, 144].

W przebiegu zespotu TTTS kardiomiopatia moze doprowadzi¢ do zwezenia
odptywu z prawej komory serca, natomiast znacznej poprawy, a nawet cofniecia sie
zaburzenia mozna oczekiwac dzieki laseroterapii wewnatrzmacicznej lub po porodzie
[135, 140, 144].

Wyrdzniamy takze inne rodzaje kardiomiopatii; takie jak zastoinowa i
restrykcyjna. Kardiomiopatia zastoinowa jest spowodowana przerostem komorowym
z obnizeniem kurczliwo$ci.Towarzyszg jej zaburzenia o charakterze niedomykalnosci
zastawek przedsionkowo-komorowych, mozemy takze obserwowa¢ obrzek

nieimmunologiczny ptodu w jej przebiegu [135, 140, 144].
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Wyrézniamy dwa typy kardiomiopatii zastoinowych: w pierwszym uszkodzenie
miokardium jest spowodowane stanami zapalnymi, niedokrwistoscia miesnia
sercowego, zakazeniem Parvovirusem, Cytomegalovirusem, wirusem Coxsackie B,
adenowirusem, pierwotniakiem Toxoplasma gondii. W drugim typie dochodzi do
niewydolnosci miesnia sercowego ze zwiekszong pojemnoscig minutowg, mozemy
go spotyka¢ w przebiegu ciezkiej niedokrwistosci, masywnego przeptywu tetniczo-
zylnego, agenezji przewodu zylnego, zespotu TTTS a takze u ptodu bezsercowego
[140, 144].

Restrykcyjna kardiomiopatia jest zwigzana z fibroelastozg serca i cechuje sie
ultrasonograficznie dostrzegalnymi hiperechogenicznymi zmianami w obrebie
wsierdzia. Kardiomiopatia jest czesto spotykana u ptodéw ciezarnych z obecnymi
autoprzeciwciatami anty-Ro/La, charakterystycznymi dla uktadowych chordb tkanki
lacznej. Przerost komorowy serca ptodu w efekcie doprowadza do uposledzenia
napetniania komory serca i spadku rzutu serca przy zachowaniu prawidiowej

czynnosci skurczowej [140, 144].
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2. CELE PRACY

2. 1. Prenatalna ocena ultrasonograficzna watroby i serca ptodu jako markerow LGA i

makrosomii w cigzy powiktanej cukrzyca.

2. 2. Badanie ultrasonograficzne wielkosci watroby i parametréw oceny serca ptodu
w zaleznosci od wyréwnania metabolicznego oraz wielkosci obwodu brzucha ptodu,

tkanki thuszczowej oraz tozyska i pepowiny u ciezarnej chorujgcej na cukrzyce.

2. 3. Analiza przydatnosci ultrasonograficznych formut biometrycznych oceny masy

ptodu w cigzy powiktanej LGA i makrosomig o etiologii cukrzycowej.
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3. MATERIAL PRACY

3.1 Badania ultrasonograficzne wykonane u pacjentek ciezarnych choruj acych
na cukrzyc e przedci gzowa, cigzowq i nie choruj acych na cukrzyc e, z grupy
kontrolnej.

Badania ultrasonograficzne wykonano u 326 pacjentek ciezarnych: 164
(50.3%) z cukrzyca przedcigzowg (PGDM), 99 (30.3%) pacjentek ciezarnych z
cukrzycg cigzowg (GDM) oraz u 63 (19.3%) pacjentek nie chorujgcych na cukrzyce,
z grupy kontrolnej (K). Badania ultrasonograficzne wykonane u kazdej pacjentki

ciezarnej ocenialy wzrastanie oraz mase ciata ptodu.

Ultrasonograficzna ocena wzrastania ptodu zostata wykonana w okreslonych
pieciu okresach cigzy: okres | (23-24 tygodnie), okres Il (25-29 tygodnie), okres Il
(30-32 tygodnie), okres IV (33-35 tygodnie), okres V (36-40 tygodnie). U kazdej
pacjentki ciezarnej wykonano badania oceniajgce wzrastanie ptodu co najmniej w

dwoch wybranych okresach cigzy (Tab. 1).

OKRESY CIAZY TYGODNIE CIAZY
| (23-24)
I (25-29)
i (30-32)
IV (33-35)
V (36-40)

Tab. 1: Tabela przedstawia okresy cigzy (tygodnie cigzy), w ktérych wykonywano analize parametréw wzrastania ptodu.

W skiad ultrasonograficznej oceny wzrastania ptodu wchodzity pomiary
nastepujacych parametréw ptodowych: pomiar wielkosci watroby i serca ptodu,
ocena wielkosci obwodu brzucha wraz z analizg szerokosci podskérnej tkanki

ttuszczowej wokot brzucha oraz pomiar wielkosci tozyska i pepowiny.

Po zakonhczeniu ultrasonograficznej analizy wzrastania ptodu u kazdej
pacjentki ciezarnej wykonywano badanie ultrasonograficzne oceniajgce mase ptodu
< 7 dni przed porodem za pomocg metod biometrycznych: Sheparda, Campbella,
Hadlockal, Hadlockall, Hadlockalll, Harta [88, 155-159].
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W | okresie (23-24 tygodnie) wykonano badania u : 10 pacjentek z cukrzycg
cigzowg (GDM), u 39 pacjentek z cukrzycg przedcigzowg (PGDM) oraz u 16
pacjentek z grupy kontrolnej (K).

Analogicznie w Il okresie (25-29 tygodnie) badania zostaty wykonane u: 21
pacjentek z grupy okreslanej jako GDM, u 27 z grupy z cukrzyca przedcigzowg
(PGDM) oraz u 9 ciezarnych z grupy kontrolnej (K).

Badania 11l okresu (30-32 tygodnie) objely nastepujacyg liczbe pacjentek: 27
GDM, 34 PGDM i 8 K.

IV okres (33-35 tygodnie) zawierat badania w grupie 16 pacjentek z GDM, 27 z
PGDM i 7 z grupy K.

Ostatni V okres (36-40 tygodnie) to badania ultrasonograficzne wykonane u 25
ciezarnych z GDM, 37 z PGDM i 23 z grupy K.

Warunkiem wigczenia pacjentek do analizy bylo: wystepowanie cigzy
pojedynczej, o ustalonym ultrasonograficznie wieku cigzowym, na podstawie pomiaru
diugosci ciemieniowo-siedzeniowej ptodu (CRL) w pierwszym trymestrze cigzy.
Kazda pacjentka miata wykonang diagnostyke prenatalng (badania
ultrasonograficzne w czasie od (11 + 0) do (13 + 6), od 18 do 22 tygodnia cigzy)
wykluczajgcg wady rozwojowe, aberracje chromosomalne, jak réwniez choroby i

powiktania cigzy, niezwigzane z cukrzyca.

Pacjentki ciezarne w grupie kontrolnej nie chorowaly na cukrzyce, posiadaty
odpowiedni przyrost masy ciata w ciazy i BMI < 30 kg/m?. Z grupy tej wykluczono
wszystkie przypadki LGA i makrosomii stwierdzanej po urodzeniu noworodka. Z
analizy zostaly réwniez wyeliminowane wszystkie przypadki, dla ktorych

obserwowano porody przedwczesne.

Wszystkie badania wykonywata autorka pracy samodzielnie podczas rutynowej
oceny ultrasonograficznej ptodu w trakcie planowanych hospitalizacji pacjentek w
Klinice Potoznictwa i Choréb Kobiecych Uniwersytetu Medycznego im. Karola
Marcinkowskiego w Poznaniu, w Pracowni Ultrasonograficznej Ginekologiczno-

Potozniczego  Szpitala  Klinicznego (GPSK) w  Poznaniu, w Poradni

36



Ultrasonograficznej i Badan Prenatalnych GPSK oraz na Oddziale Porodowym
GPSK w Poznaniu w czasie od 11. 2009 do 07. 2011.

Pacjentki biorgce udziat w badaniu zostaty poinformowane o jego przebiegu i
otrzymaty formularze informacyjne na temat sposobu przeprowadzenia badan
ultrasonograficznych: osobne formularze zostaty przygotowane dla pacjentek

chorujgcych na cukrzyce oraz osobne dla kobiet w cigzy o przebiegu fizjologicznym.
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3. 2. Wyréwnanie metabolicznie pacjentek ci  ezarnych choruj gcych na cukrzyc e

U badanych pacjentek ciezarnych z cukrzycg terapia byta Scisle zwigzana z
samokontrolg pomiaréw glikemii za pomoca glukometrow lub sensoréw glukozy
(CGMS- Continuous Glucose Monitoring System- system ciggtego monitorowania
glikemii). Wszystkie pacjentki stosowaly diete cukrzycowsg, z ktorej wyeliminowano
weglowodany proste i zapewniono odpowiednig podaz energii zalecang w cigzy.
Dieta skfadata sie w okoto 50% z weglowodanéw ztozonych, w 20% z biatka,
natomiast w 30% 2z tluszczéw wielonienasyconych. Positki byly odpowiednio
dzielone, tgcznie zapewniajgc okoto 17-22 wymiennikéw weglowodanowych oraz

okoto 1500 — 2400 kcalorii, w zaleznosci od BMI ciezarnej.

Pacjentki z cukrzycg cigzowg zostaly diagnozowane na podstawie
jednostopniowego testu doustnego tolerancji z 759 glukozy (OGTT) lub na podstawie
stwierdzanych dwukrotnie nieprawidtowych wartosci glukozy na czczo > 125 mg/dl
lub o dowolnej porze dnia > 200 mg/ dl [6, 16]. Test OGTT zostat wykonany

standardowo w 24-28 tygodniu cigzy, natomiast wcze$niej byt przeprowadzany u

pacjentek z grupy ryzyka wystgpienia GDM.

Docelowo dgzono do utrzymania prawidtowych wartosci glikemii na czczo: 60-
95 mg/dl, przed positkiem 60-105 mg/dl oraz godzine i dwie godziny po positku < 120
mg/dl, w nocy (pomiedzy godzing 2 a 4 w nocy) > 60 mg/dl [16, 161, 162]. Wobec
braku mozliwosci efektywnego wyréwnania glikemicznego za pomocg diety
cukrzycowej, zgodnie z wytycznymi dotyczacymi kwalifikacji do leczenia insulinami
[2, 10] wprowadzano do leczenia intensywng insulinoterapie metoda wielokrotnych
wkitu¢ podskornych lub pompe insulinowg metodg ciggltych podskornych wlewow

insuliny (OPI- osobista pompa insulinowa).

Insulina byta wprowadzana, gdy po okoto tygodniowym leczeniu dietetycznym
nie uzyskiwano prawidtowego wyréwnania metabolicznego i pojawialy sie co najmniej
dwa epizody hiperglikemii na czczo = 95 mg/dl lub po positku = 120 mg/dl [2, 10].
Woweczas pacjentki dotychczasowo leczone ambulatoryjnie kierowano do szpitala o
trzecim stopniu referencyjnosci: do Kliniki Potoznictwa i Choréb Kobiecych w
Poznaniu. W wybranych przypadkach u kobiet z cukrzyca cigzowg leczonych w
Klinice Potoznictwa i Choréb Kobiecych proponowano udziat w randomizacji i w
zaleznosci od jej wyniku leczenie metforming (preparatem Metformax).
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U leczonych insulinami stosowano klasyczne insuliny ludzkie: krétkodziatajace
(np. Gensulin R, Actrapid) i o posrednim czasie dziatania (np. Gensulin N, Insulatard,
Humulin N) oraz analogi insulin szybkodziatajgce (Humalog, NovoRapid). Zgodnie z
zaleceniami WHO stosowano insuliny w podstawowym i powszechnie

obowigzujacym stezeniu 100j miedzynarodowych w jednym mililitrze (100 j. m./ml).

W pracy analizowano nastepujgce parametry wyréwnania metabolicznego

ciezarnej pacjentki chorujacej na cukrzyce: HbA;c [%)] oraz BMI [kg/m?].

Pacjentki ciezarne z cukrzycg podzielono na sze$¢ grup w zaleznosci od
odsetka HbA;c: < 6.1%, > 6.1%, = 6.5%, < 6.5%, = 7.0 %, < 7.0 %. Pomiary
pochodzity z poszczegdlnych okreséw (tygodni) cigzy: | (23-24), 11 (25-29), Il (30-32),
IV (33-35), V (36-40), w ktorych wykonywano badania ultrasonograficzne.

U kazdej pacjentki obliczono wskaznik BMI przed cigzg oraz wyszczegolniono

kobiety charakteryzujace sie otyloscia: (BMI = 30 kg / m?).

Wartoéci odsetka HbA;c < 6.1% wystepowaly u 72% (71 pacjentek), wartosci
HbA:c > 6.1% u 28% (28 pacjentek) ciezarnych z cukrzycg cigzowg (GDM). Wartosci
HbA;:c < 6.1% wystepowaty u 60% (97 pacjentek), wartosci HbA;c > 6.1% u 40% (67
pacjentek) ciezarnych z cukrzycg przedcigzowg (PGDM) (Tab. 2).

Wartosci odsetka HbA;c = 6.5% wystepowaty u 15.2 % (15 pacjentek),
wartosci HbA;c < 6.5 % u 84.8 % (84 pacjentek) ciezarnych z cukrzyca cigzowg
(GDM). Wartosci HbA;:c = 6.5% wystepowaty u 22% (36 pacjentek), wartosci HbA; ¢ <
6.5 % u 78% (128 pacjentek) ciezarnych z cukrzycg przedcigzowg (PGDM) (Tab. 2).

Wartosci odsetka HbA;c = 7.0 % wystepowaly u 4% (4 pacjentek), wartosci
HbA;c < 7.0 % u 96% (95 pacjentek) ciezarnych z cukrzycg cigzowg (GDM).
Wartosci HbA;c = 7.0 % wystepowaty u 9.7 % (16 pacjentek), warto$ci HbA;c < 7.0
% u 90.3 % (148 pacjentek) ciezarnych z cukrzycg przedcigzowg (PGDM) (Tab. 2).
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HDAC HDALC HDALC HDALC HDAC HDAc
N (%)

£6.1% >6.1% 26.5% <6.5% 27.0% <70%
GDM 71 (72%) 28 (28%) 15 (15.2%) 84 (84.8%) 4 (4%) 95 (96%)
PGDM 97 (60%) 67 (40%) 36 (22%) 128 (78%) 16 (9.7%) 148 (90.3%)

Tab. 2: Tabela przedstawia ilosciowy (N) oraz procentowy (%) skiad pacjentek chorujgcych na cukrzyce cigzowg (GDM) i
przedcigzowg (PGDM) cechujacych sie odsetkiem hemoglobiny glikowanej: HbA;c < 6,1%, HbA;c > 6,1%, = 6.5%, <6.5%, 2
7.0%, < 7.0%.

Wartos¢ srednia odsetka HbAi;c u pacjentek z cukrzycg cigzowg (GDM)
wynosita: 5.8 + 0.7 (mediana-5.7). Warto$¢ srednia odsetka HbA;c u pacjentek z

cukrzycg przedcigzowg (PGDM) wynosita: 6.0 £ 0.9 (mediana-6).

U pacjentek ciezarnych z cukrzycag cigzowg (GDM) w | okresie cigzy: Srednia
wartos¢ odsetka HbA;c wynosita: 5.4+0.5% (mediana-5.4). U pacjentek ciezarnych z
cukrzycg cigzowg (GDM) w Il okresie cigzy: srednia warto$¢ odsetka HbA;ic
wynosita: 5.7 + 0.5% (mediana-5.6). U pacjentek ciezarnych z cukrzycg cigzowq
(GDM) w Ill okresie cigzy: srednia warto$¢ odsetka HbAi:c wynosita: 6.0+0.9%
(mediana-5.8). U pacjentek ciezarnych z cukrzyca cigzowg (GDM) w IV okresie
(mediana-5.7). U
pacjentek ciezarnych z cukrzycg cigzowg (GDM) w V okresie cigzy: srednia wartos¢
odsetka HbA;c wynosita: 5.8+0.4% (mediana-5.8) (Tab. 3).

cigzy: srednia wartos¢ odsetka HbAj;c wynosia: 6.0+£0.8%

GDM 1 (23 - 24) Il (25— 29) I (30 —32) IV (33-35) V (36 — 40)
HbAsc [%] 5.4+05 5.7£0.5 6+0.9 6+0.8 5.8+0.4
(mediana-5.4) (mediana-5.6) (mediana-5.8) (mediana-5.7) (mediana-5.8)

Tab. 3.: Tabela przedstawiajgca rozkiad srednich wartosci HbA;c + SD (mediana) u pacjentek z cukrzyca cigzowag (GDM) w
poszczegdlnych okresach (tygodniach cigzy), SD - odchylenie standardowe.

U pacjentek ciezarnych z cukrzyca przedcigzowg (PGDM) w | okresie cigzy:
Srednia wartos¢ odsetka HbA;c wynosita: 5.6£0.7% (mediana-5.5). U pacjentek
ciezarnych z cukrzycg przedcigzowg (PGDM) w Il okresie cigzy: srednia wartosc
odsetka HbA;c wynosita: 6.3£0.8% (mediana-6.1). U pacjentek ciezarnych z
cukrzycg przedcigzowg (PGDM) w Il okresie cigzy: $rednia wartos¢ odsetka HbA1c
wynosita: 6 + 0.8% (mediana-6). U pacjentek ciezarnych z cukrzycg przedcigzowq
(PGDM) w IV okresie cigzy: $rednia wartos¢ odsetka HbA;c wynosita: 6.2+1.1%
(mediana-6.2). Upacjentek ciezarnych z cukrzycg przedcigzowg (PGDM) w V okresie

cigzy: Srednia wartos¢ odsetka HbA;c wynosita: 6.2 + 0.9% (mediana-6.2) (Tab. 4).
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PGDM [ (23-24) Il (25-29) 111 (30-32) IV (33-35) V (36-40)

HbAsc [%] 56+0.7 6.3+0.8 6 +0.8 6.2+1.1 6.2+0.9

(mediana-5.5) (mediana-6.1) (mediana-6) (mediana-6.2) (mediana-6.2)

Tab. 4: Tabela przedstawiajaca rozktad srednich wartosci HbA;c + SD (mediana) u pacjentek z cukrzyca przedcigzowa (PGDM)
w poszczegolnych okresach (tygodniach ciazy), SD - odchylenie standardowe.

BMI = 30 [kg/m?] jest okreslane jako otylo$é [16, 22]. W grupie pacjentek z
cukrzycg cigzowg (GDM) (n = 99) wyrdzniono (n=24) z otytoscig (24.2%). W grupie
pacjentek z cukrzycg przedcigzowg (PGDM) (n= 164) wyrdzniono (n=9) z otyloscig
(5.4%).

| Okresie cigzy w grupie pacjentek z cukrzycg cigzowg (GDM), (n = 10)
stwierdzono wystepowanie otytoéci [BMI > 30 kg/m?] u 10 % kobiet (n=1). W I
Okresie cigzy w grupie pacjentek z cukrzycg cigzowg (GDM), (n = 21) stwierdzono
wystepowanie otytosci u 23.8 % kobiet ( n=5). W Il Okresie cigzy w grupie pacjentek
z cukrzycg cigzowg (GDM), (n=27) stwierdzono wystepowanie otytosci u 30 % kobiet
( n=8). W IV Okresie cigzy w grupie pacjentek z cukrzyca cigzowg (GDM), (n = 16)
stwierdzono wystepowanie otytosci u 31.2 % kobiet (n=5). W V Okresie cigzy w
grupie pacjentek z cukrzycg cigzowg (GDM), (n = 25) stwierdzono wystepowanie
otytosci u 20% kobiet ( n=5) (Tab. 5).

W | Okresie cigzy w grupie pacjentek z cukrzyca przedcigzowg (PGDM), (n =
39) stwierdzono wystepowanie otylosci [kg/m?] u 5.1% kobiet (n=2). W Il Okresie
cigzy w grupie pacjentek z cukrzycg przedcigzowg (PGDM), (n = 27) stwierdzono
wystepowanie otytosci [kg/m?] u 3.7% kobiet ( n=1). W Ill Okresie cigzy w grupie
pacjentek z cukrzycg przedcigzowg (PGDM), (n = 34) stwierdzono wystepowanie
otyloéci [kg/m?] u 5.8% kobiet (n=2). W IV Okresie cigzy w grupie pacjentek z
cukrzyca przedcigzowa (PGDM), (n = 27) stwierdzono wystepowanie otytosci [kg/m?]
u 3.7% kobiet (n=1). W V Okresie cigzy w grupie pacjentek z cukrzyca przedcigzowg
(PGDM), (n = 37) stwierdzono wystepowanie otylosci [kg/m?] u 8.1% kobiet (n=3)
(Tab. 5).
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BMI = 30 [kg/m’] [N, (%)]

Okres (tygodnie ciazy) [ (23-24) 1 (25-29) 111 (30-32) IV (33-35) V (36-40)
GDM 1 (10%) 5 (23.8%) 8 (30%) 5 (31.2%) 5 (20%)
PGDM 2 (5.1%) 1(3.7%) 2 (5.8%) 1(3.7%) 3 (8.1%)

Tab. 5 : Tabela przedstawiajgca ilosciowy [N] oraz procentowy (%) rozkiad otytych pacjentek cigzarnych z cukrzyca cigzowg
(GDM) oraz przedcigzowg (PGDM) w poszczegodlnych okresach (tygodniach cigzy).

3. 3. LGA i makrosomia w ci gzy powiktanej cukrzyc a

LGA jest to nadmierne wzrastanie ptodu definiowane jako masa = 90
percentyla dla danego tygodnia cigzy. W celu zdiagnozowania LGA korzystano z
referencyjnych wartosci masy ciata ptodu ujednoliconych dla obu pici i opisanych
przez Dubiela M. i wsp. [162]. Wszystkie noworodki urodzone z masg > 4000g

zostaly zakwalifikowane jako makrosomiczne.

Sposrod wszystkich pacjentek ciezarnych z cukrzycg (GDM, PGDM) biorgcych
udziat w badaniu LGA potwierdzono u 28 oraz makrosomie u 43 noworodkow w

dniu porodu.

W grupie pacjentek ciezarnych z cukrzycg cigzowg (GDM), (n= 99),
stwierdzono wystepowanie u 11 przypadkéw LGA, co stanowito 11.1% oraz u 14
przypadkow makrosomii, co stanowito 14.1% wszystkich pacjentek z tej grupy. W
grupie pacjentek ciezarnych z cukrzycg przedcigzowg (PGDM), (n= 164),
stwierdzono wystepowanie dla 17 przypadkéw LGA, co stanowito 10.3% oraz dla 29

przypadkéw makrosomii, co stanowito 17.6% wszystkich pacjentek z tej grupy.
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4. METODY PRACY
4. 1. Ultrasonograficzna ocena wzrastania oraz mas Y ciata ptodu

Badanie ultrasonograficzne oceniato nastepujgce parametry wzrastania ptodu:
wielkos¢ watroby i serca, wielkosé poptodu: tozyska i pepowiny, jak réwniez obwodu
brzucha i szerokosci podskornej tkanki tluszczowej zlokalizowanej wokét brzucha
ptodu. Po przeprowadzeniu diagnostyki ultrasonograficznej wzrastania ptodu
wykonywano u kazdej pacjentki ciezarnej analize masy ciata ptodu < 7 dni przed
porodem. Po porodzie analizowano dane dotyczgce masy urodzeniowej noworodkow

oraz kwalifikowano je wedtug siatek centylowych [162].

Badania ultrasonograficzne wykonano za pomocg aparatu
ultrasonograficznego ALOKA ProSound Alpha 10 wyprodukowanego przez japonska
firme ALOKA CO. Ltd. przy uzyciu sondy przezbrzusznej o czestotliwosci 3.5 MHz.
ALOKA jest cyfrowym aparatem przeznaczonym do wykonywania badan klinicznych
w takich dziedzinach medycyny jak: medycyna wewnetrzna, potoznictwo |
ginekologia, urologia, chirurgia naczyniowa czy ortopedia. Za jego posrednictwem
mozliwe jest obrazowanie przezczaszkowe oraz sSrodoperacyjne, a takze
wysokospecjalistyczne obrazowanie przezprzelykowe. Ultrasonograf ten zawiera
programy do wykonywania badan tréjwymiarowych i czterowymiarowych nowej
generacji. Posiada certyfikat CE, 1ISO 9001. Niewatpliwg zaletq ALOKI ProSound
Alpha 10 jest nowatorska technologia Ultimate Compounding Technologies oraz
unikalny tryb obrazowania przeptywow naczyniowych Extended Flow (eFlow), ktory

przewyzsza czuto$¢ i rozdzielczos¢ obrazowania w trybie Power Doppler.

Wszystkie badania wykonywata autorka pracy samodzielnie, po uzyskaniu
zgody Komisji Badan Bioetycznych Uniwersytetu Medycznego w Poznaniu nr 115 /
10. Docelowo zaplanowano wykonanie badan ultrasonograficznych w nastepujgcych
pieciu okresach czasowych: okres | w czasie: (23-24), okres Il: (25-29), okres IlI: (30-
32), okres IV : (33-35) i okres V: (36-40) tygodnie cigzy.

Warunkiem wigczenia pacjentki ciezarnej do ostatecznej analizy byto
przeprowadzenie u niej badan ultrasonograficznych oceniajgcych wzrastanie ptodu w
dowolnych, co najmniej dwdch z pieciu okresow (I-V) oraz wykonanie badania

ultrasonograficznego analizujgcego mase ciata ptodu < 7 dni przed porodem.
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Badania wykonywano w Klinice Potoznictwa i Choréb Kobiecych i/lub Pracowni
Ultrasonograficznej i/lub Poradni Ultrasonograficznej i Badan Prenatalnych i/lub na
Oddziale Porodowym Ginekologiczno- Potozniczego Szpitala Klinicznego (GPSK) w
Poznaniu. Ponizej wyjasniono szczegoOtowo techniczne elementy prawidtowego
ultrasonograficznego badania wzrastania oraz przedstawiono metody oceny masy

ciata ptodu.
4.2. Prenatalne pomiary ultrasonograficzne wielko  $ci w gtroby ptodu

Ocena wielkosci watroby plodu zostala wykonana poprzez pomiar
ultrasonograficzny diugosci jej prawego ptata. Do uzyskania wlasciwego pomiaru
nalezatlo w pierwszej kolejnosci zastosowa¢ odpowiednie ustawienia ostrosci oraz
powiekszenie obrazu w celu dokladnego okreslenia granic echogenicznych

pomiedzy poszczegdlnymi strukturami ptodowymi sgsiadujgcymi z watroba.

Prawy pfat watrobowy byt obrazowany w ptaszczyznie strzatkowej brzucha
ptodu. Na ponizszym przyktadowym zdjeciu (Ryc. 5) wykonanym podczas jednego z
badan ultrasonograficznych widzimy kolejno od strony lewej do prawej: serce i ptuca,

kopute przepony, watrobe, jelita i pecherz moczowy ptodu.

Ryc. 5: Ultrasonograficzne obrazowanie watroby ptodu w ptaszczyznie strzatkowej z zaznaczeniem dlugosci prawego ptata
watroby. Strzatka przedstawia dlugos¢ prawego ptata watroby i rozcigga sie od kopuly przepony do koniuszka prawego ptata
watroby.

Podczas kazdego badania wykonywano trzykrotnie analize dlugosci prawego
ptata watroby od koputy przepony (przy prawej granicy serca z ptucem) do koniuszka
prawego ptata watroby i rozpatrywano wartos¢ srednig z trzech pomiaréw jako

wartos¢ prawidtowg (Ryc. 5). Analizowano trzy pomiary diugosci prawego plata
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watroby, o ile ich powtarzalnos¢ zostala zachowana, co rozumiano jako
wystepowanie roznicy pomiedzy trzema pomiarami wynoszacej < 2 mm. Metoda
wykonywania badania ultrasonograficznego wielkosci watroby w okresie ptodowym
zostata przeprowadzona zgodnie z dostepnymi doniesieniami literaturowymi [98-
103].

Zmierzone wartosci diugosci watroby rozpatrywano w oparciu o okreslone
normy referencyjne dla cigzy o przebiegu prawidlowym, zgodnie z ustaleniami
przedstawionymi przez Vintzileosa AM. i wsp. [98]. W przypadku obserwowanej
diugosci watroby rownej lub przekraczajgcej podwadjne odchylenie standardowe (2
SD) od wartosci s$redniej odpowiedniej dla danego tygodnia cigzy wynik
rozpatrywano jako nieprawidtowy, swiadczacy o powiekszeniu wielkosci watroby
ptodowej [98].

4.3. Prenatalne pomiary ultrasonograficzne paramet  réw oceny serca ptodu

Celem ultrasonograficznego badania  prenatalnego serca w
analizowanych grupach ciezarnych z cukrzycg bylo poszukiwanie przypadkéw
patologicznej hipertrofii (kardiomiopatii przerostowej) o etiologii cukrzycowej i ocena
kurczliwosci serca. Cel ten zostat przeprowadzany przez ocene ultrasonograficzng
szerokosci sciany komory lewej, prawej i przegrody miedzykomorowej serca ptodu
wykonanej w czasie rzeczywistym, w prezentacji M - mode podczas fazy skurczowej i

rozkurczowej serca.

Do wuzyskania doktadnych pomiarow ustawiano obraz na przekroju
strzatkowym klatki piersiowej ptodu uwidaczniajac jednoczesnie serce w osi krotkiej
w odpowiednim powiekszeniu. Do oceny szczegoétowej serca wymagano ustawienia
poziomego przegrody miedzykomorowej oraz komér lewej i prawej. Na zdjeciu
ponizej (Ryc. 6) przedstawiono przyktadowe badanie w prezentacji M - mode. Na

zdjeciu dostrzegamy: serce, kopute przepony oraz watrobe.
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Ryc. 6: Ultrasonograficzna metoda oceny ilosciowej szerokosci $ciany serca ptodu w czasie rzeczywistym w trybie M - mode.
Zaznaczono strzatkami miejsca maksymalnego (EDD) i minimalnego (ESD) rozciggniecia mie$nidwki serca.
Prezentacja M - mode przy uzyciu znacznikdw (kursorow) pozwala nam na

szczegOlowy pomiar szerokosci s$ciany lewej, prawej komory i przegrody
miedzykomorowej podczas fazy skurczu i rozkurczu. Znaczniki (kursory) powinny by¢
umieszczane prostopadle do miesniowki komory lewej, prawej i przegrody
miedzykomorowej, ha poziomie zastawek przedsionkowo- komorowych. Docelowo w
badaniu wykonywano nastepujace obliczenia: wymiar koncowo- skurczowy (ESD) i
wymiar koncowo- rozkurczowy (EDD) odpowiednio dla kazdej z komor serca i dla
przegrody miedzykomorowej. Parametry te oceniajg maksymalne i minimalne

rozciggniecie scian komor i przegrody miedzykomorowej serca ptodu.

Na Ryc. 6 przedstawiono strzatkami miejsca odpowiadajgce maksymalnemu i
minimalnemu rozciggnieciu $cian serca, w ktorych dokonywano pomiarow ESD i
EDD. Dla lewej, prawej komory i przegrody miedzykomorowej obliczano wskazniki
skracania (SF) wedtug wzoru:

SF (%) = ( [EDD- ESD] x 100 / EDD)

Prawidtowy wskaznika skracania (SF) jest zachowany w zakresie: 28- 40%.
Do analizy ostatecznej wielkosci serca ptodu wyeliminowano przypadki

wystepowania kardiomegalii, na podstawie oceny wskaznika H* / Th*. Wskaznik H*/
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Th* jest stosunkiem pola powierzchni czterech jam serca do pola powierzchni klatki
piersiowej ocenianym na tym samym przekroju poprzecznym (H* — Heart area, Th* —
Thoracic area) 1 za prawidtowe wartosci uznano wszystkie wskazniki < 0,3, podczas

gdy kardiomegalia jest rozpoznawana dla wartosci > 0.4 [119,121-127, 131, 165].

Na podstawie wykonanych obliczen wskaznikow skracania (SF) dla Scian
komor i przegrody miedzykomorowej rozpatrywano wartosci SF < 28% jako
hipokineze, natomiast wartosci > 40% jako hiperkineze komorowg lub przegrodowa.
Sposréd zmierzonych wymiaréw serca ptodu w badaniu M-mode szczegétowg uwage
poswiecono ocenie wymiaru koncowo- rozkurczowego (EDD - End Diastolic
Diameter) odpowiednio dla kazdej z $cian komor serca i dla przegrody
miedzykomorowej [119,121-127,131,165].

Zmierzone wartosci EDD dla poszczegélnych $cian komér i przegrody
miedzykomorowej odpowiadajgce 97.5 percentylowi dla danego tygodnia cigzy
charakteryzujg hipertrofie serca ptodu (przerost komorowy serca ptodu), co zostato
opracowane przez Firpo C. i wsp. [163]. | tak dla przyktadu mozna okresli¢, ze
patologiczny przerost przegrody miedzykomorowej serca ptodu rozpoznajemy w 24
tygodniu dla wartosci > 0.3 cm, natomiast w 34 tygodniu dla wartosci > 0.4 cm. Na tej
podstawie stwierdzano wystepowanie przerostow komorowo- przegrodowych scian

serca ptodu w ponizszej pracy.
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4.4. Ocena ultrasonograficzna obwodu brzucha, szero  kos$ci podskornej tkanki

ttuszczowej wokot brzucha ptodu

Obwdd brzucha ptodu (AC) zostat zmierzony, zgodnie z obowigzujgcymi
zasadami w ultrasonografii ptodowej, w miejscu najwiekszej poprzecznej srednicy
watroby. Miejsce to odpowiada ptaszczyznie przekroju brzucha, na wysokosci ktérej
dochodzi do potgczenia prawej i lewej zyly wrotnej. Prawidtowy poprzeczny przekroj
brzucha ptodu powinien zosta¢ wykonany przy uwidocznionym zotadku oraz bocznie
zlokalizowanych zebrach. Po uzyskaniu odpowiedniego obrazu i unieruchomieniu go
nalezy dopasowac elipse do brzegu skory brzucha, a nie jak to ma miejsce przy
pomiarach gtowy ptodu, do struktur kostnych. Nalezy zaznaczy¢, ze pomiar obwodu
brzucha cechuje sie najwiekszg zmiennoscig, w poréwnaniu z pozostatymi
parametrami biometrycznymi ptodu: BPD,HC, FL. Wystepujgca zmiennosc jest
wynikiem btedu pomiaru [159,160,164,167,168].Ponizej przedstawiam ryciny: (Ryc.
7-10) obrazujgce prawidtowe i nieprawidiowe sposoby pomiaru obwodu brzucha
ptodu [164].

Lewa zyta watrobowa

Przedsionek prawy
Pepowina

Lewa zyta wrotna

Przewdd zylny

Zyta gtowna dolna

Ryc. 7: Rycina przedstawia trzy ptaszczyzny przekroju ptodu: A, B, C. A, C — sa to nieprawidtowe ptaszczyzny przekroju, B —
jest to prawidtowa ptaszczyzna przekroju do wykonania wtasciwego pomiaru obwodu brzucha ptodu [164].
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Ryc. 8: Rycina przedstawia schematycznie oraz za pomocga obrazu ultrasonograficznego nieprawidtowa ptaszczyzne przekroju
brzucha. Jest to ptaszczyzna przedstawiajgca krétki odcinek zyty pepowinowej (UV- Umbilical Vein). Na zdjeciu
ultrasonograficznym nie uwidoczniono linii zeber oraz zotgdka. W tej ptaszczyznie biegnacej za bardzo doogonowo lepiej niz
zotadek jest uwidoczniony pecherzyk zétciowy (GB - Gall bladder). Uwidocznienie takiej nieprawidlowej ptaszczyzny
doprowadza do niedoszacowania pomiaru obwodu brzucha ptodu [164].

A

Ryc. 9: Rycina przedstawia schematycznie oraz za pomocg obrazu ultrasonograficznego prawidtowg ptaszczyzne przekroju
brzucha. Jest to ptaszczyzna przedstawiajaca potaczenie lewej i prawej zyly wrotnej przypominajgce ksztattem ,kij hokejowy”.
(LPV - Left Portal Vein, RPV- Right Portal Vein- lewa i prawa zyla wrotna). Na zdjeciu ultrasonograficznym uwidoczniono
symetryczne linie zeber oraz zotadek. Zostaly spetnione cztery niezbedne warunki do odpowiedniego pomiaru obwodu brzucha
ptodu: 1. uzyskanie prawidtowej ptaszczyzny przekroju brzucha, 2. uwidocznienie zeber, 3. uwidocznienie zotadka oraz 4.
dopasowanie elipsy do brzegéw skoéry [164].

DV LPV
€

Ryc. 10: Rycina przedstawia schematycznie oraz za pomocg obrazu ultrasonograficznego nieprawidtowg ptaszczyzne przekroju
brzucha. Jest to ptaszczyzna lezaca wzdtuz przebiegu lewej zyly wrotnej (LPV- Left Portal Vein- lewa zyta wrotna). Plaszczyzna
ta nie biegnie prostopadle do kregostupa, lecz jest nachylona nieprawidtowo do niego pod katem ostrym. Ksztatt obwodu
brzucha jest nieprawidtowo wydtuzony i eliptyczny. Nie zachowano symetrii zeber. Uwidocznienie takiej nieprawidtowe]
ptaszczyzny doprowadza do nadszacowania pomiaru obwodu brzucha ptodu i jest btedem bardzo powszechnie spotykanym w
praktyce potozniczej.(DV- Ductus Venosus- przewdd zylny) [164].

Wszystkie pomiary wielkosci obwodu brzucha ptodu > 90 percentylowi dla
danego tygodnia cigzy uznano jako powiekszone, odnoszac sie do obliczen

zaproponowanych przez Hadlocka FP. [157,158].
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Spos6b pomiaru szerokosci podskornej tkanki ttuszczowej wokoét brzucha
ptodu zostat wykonany, zgodnie z wytycznymi przedstawionymi przez Higginsa MF. i
wsp. [75]. Wykonywano go na przekroju poprzecznym brzucha, w okolicy okoto 2-3
cm oddalonej od miejsca przyczepu brzusznego pepowiny, co przedstawiono na
zdjeciu (Ryc. 11). Nalezy podkresli¢, ze pomiar ten ma prawidtowo obejmowac
skore i podskérng tkanke ttuszczowa, a wiec obejmuje on odcinek od zewnetrznej
krawedzi hiperechogennej skéry do wewnetrznej hiperechogennej krawedzi tkanki

podskornej, co oznakowano za pomocgq strzatek na Ryc. 11.

Ryc. 11: Rycina przedstawia obraz ultrasonograficzny poprzecznego przekroju brzucha ptodu, na wysokosci ktérego, w
odlegtosci okoto 2 — 3 cm od przyczepu brzusznego pepowiny wykonywano pomiary szerokosci podskérnej tkanki ttuszczowe;.
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4.5. Pomiary wielko $ci p epowiny ito zyska w ultrasonografii

Ocena wielkosci pepowiny zostata wykonana na jej przekroju podtuznym przy
przyczepie brzusznym, co przedstawiono na zdjeciu ultrasonograficznym (Ryc. 12).
Pomiar obejmuje odcinek od zewnetrznej krawedzi hiperechogennej do zewnetrznej

krawedzi hiperechogennej pepowiny.

Ryc. 12: Rycina przedstawia ultrasonograficzny pomiar szerokosci pepowiny na przekroju podiuznym przy przyczepie
brzusznym oznaczony za pomoca strzatki. Uwidoczniono pecherz moczowy ptodu.

Ocena wielkosci tozyska zostata wykonana w najszerszej czesci jego wymiaru
podiuznego, przy wykluczeniu z analizy tozysk nieprawidiowo umiejscowionych,
przodujacych, nisko schodzacych, przypadkéw przedwczesnego oddzielania sie
lozyska, niewydolnosci tozyskowej stwierdzanej w badaniu dopplerowskim czy tez

nieprawidtowych zwapnien oraz torbieli tozyska.

- . . -‘t&-_",
EREI R12 0 680,613
Dist: 23

1:0B8T Probe:9130

Ryc. 13: Obraz ultrasonograficzny tozyska zlokalizowanego na $cianie przedniej macicy. Strzatka przedstawia szerokosc
tozyska w najszerszej linii wymiaru podtuznego.
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4.6. Ocena ultrasonograficzna masy ptodu wedtug for  mut biometrycznych:

Sheparda, Campbella, Hadlocka 1, Hadlocka 2, Hadloc ka 3, Harta

Ocena ultrasonograficzna masy ptodu byla wykonana dzieki uzyciu
logarytmicznych formut biometrycznych: Sheparda, Campbella, Hadlockal,
Hadlocka2, Hadlocka3 i Harta [87, 155-159].

Pomiary masy ptodu wykonywano < 7 dni przed porodem. Ponizej w formie
tabeli przedstawiono wszystkie zastosowane w pracy metody ultrasonograficzne
wraz z ich petnymi wzorami logarytmicznymi. Klasyczne formuty ultrasonograficzne
oceny masy ciata ptodu wymagajg uzycia parametrow biometrycznych ptodu: (BPD,
HC, AC, FL), nowa formufa Harta zawiera w swoim wzorze dodatkowe informacje o

masie ciata ciezarnej matki (MW- Maternal Weight) < 7 dni przed porodem (Tab. 6).

Formuty Wzory logarytmiczne
ultrasonograficzne

Shepard: Log 10 EFW=-1,7492 + 0,166 (BPD) + 0,046 (AC) — (2,646 [(AC) x (BPD)] / 100)

Campbell: Log . EFW=-4,564 + 0,282 AC —0,00331 AC°

Hadlock 1 Log 10 EFW=1,3596 - 0,00386 AC x FL + 0,0064 HC + 0,00061 BPD x AC + 0,0424 AC + 0,174 FL
Hadlock 2 Log 10 EFW= 1,304 + 0,05281 AC + 0,1938 FL — 0,004 AC x FL

Hadlock 3 Log 1o EFW=1,335-0,0034 AC x FL +0,0316 BPD + 0,0457 AC + 0,1623 FL

Log e EFW = 7,6377445039 + 0,0002951035 x MW + 0,0003949464 HC + 0,0005241529
Hart: AC + 0,0048698624 FL)

Tab. 6: Tabela przedstawia logarytmiczne formuty ultrasonograficzne oceny masy ptodu [87,155-159].
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4.7. Parametry wyréwnania metabolicznego ci  ezarnych choruj acych na

cukrzyc e

Kazda pacjentka z cukrzycg wiktajaca cigze miata wykonywane oznaczenie
odsetka hemoglobiny glikowanej HbA;c w hemolizacie krwi peinej za pomocg
turbimetrycznej metody immunoinhibicyjnej w Centralnym Laboratorium GPSK UM
im. K. Marcinkowskiego w Poznaniu. Pomiary stezenia hemoglobiny glikowanej
pochodzity z danych tygodni (okresbw cigzy), w ktorych wykonywano ocene
ultrasonograficzng ptodu. Pacjentki prawidlowo wyréwnane glikemicznie cechowaty
sie wartosciami HbA1C < 6.1% [6], wszystkie pozostate podzielono na grupy
cechujgce sie nastepujgcymi odsetkami wartosci hemoglobiny glikowanej: > 6.1%, =
6.5%, < 6.5%, = 7.0 %, < 7.0%.

Wyrownanie metaboliczne zostato rowniez scharakteryzowane przez ocene
BMI przed ciaza [kg/m?] [16]. BMI wyliczano jako iloraz masy ciata ciezarnej przed
cigza [kg] oraz kwadrat wzrostu [m?]. Na tej podstawie charakteryzowano pacjentki
otyle z BMI = 30[kg/m?]. U pacjentek z grupy kontrolnej nie chorujacych na cukrzyce
wykluczono przypadki z otytoscig oraz nadmiernym przyrostem masy ciata w cigzy
[16].

4.8. LGA i makrosomia o etiologii cukrzycowej

LGA jest to nadmierne wzrastanie ptodu definiowane jako masa = 90
percentyla dla danego tygodnia cigzy. W cigzy LGA jest diagnozowane na
podstawie ultrasonograficznej oceny masy ptodu. W celu zdiagnozowania LGA
korzystano z referencyjnych wartosci masy ciata ptodu ujednoliconych dla obu pici i
opisanych przez Dubiela M. i wsp. [162]. Nadmierne wzrastanie zostalo ocenione w
ponizszym badaniu w pierwszej dobie zycia u noworodkéw, na podstawie danych
mas pourodzeniowych. Wszystkie noworodki urodzone z masg > 4000g zostaty

zakwalifikowane jako makrosomiczne [162].
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4.9. Metody statystyczne

Analizowane dane pochodzity z dwodch skal pomiarowych: interwatowej i
nominalnej. Poréwnanie dwoch grup w skali interwatlowej wykonano przy pomocy
testu t - Studenta. W przypadku poréwnywania wiecej niz dwoch grup jednoczesnie
zastosowano jednoczynnikowg analize wariancji (ANOVA). W przypadku wykazania
istotnych roznic, zastosowano testy post-hoc Tukey’'a w celu wyznaczenia grup

jednorodnych.

Przed zastosowaniem powyzszych analiz sprawdzono, czy analizowane dane
spetniajg wymagane zalozenia, to znaczy zgodnosci danych z rozktadem normalnym
za pomocg testu Shapiro-Wilka oraz testu jednorodnosci wariancji. Jednorodnosc¢
wariancji w przypadku poréwnywania dwéch grup sprawdzano za pomocg testu
Fishera-Snedecora, a w przypadku porownywania wiecej niz dwoch grup
jednoczesnie zastosowano test Levene’a. Wyniki danych ilosciowych przedstawiono
przy pomocy $redniej i odchylenia standardowego (SD).

Dane pochodzace ze skali nominalnej analizowano przy pomocy testu
niezaleznosci Chi-kwadrat lub, w przypadku matych licznosci obserwowanych,
doktadnego testu Fishera. Dane jakosciowe zostaly przedstawione za pomocq
procentéw. Dla istotnych predyktorow wystgpienia makrosomii lub LGA wyznaczano

dodatkowo lloraz szans wraz z 95% przedziatem ufnosci.

Analizujgc istotnos¢ réznic w odsetekach btedéw analizowanych modeli
regresyjnych (Shepard, Campbell, Hadlockl, Hadlock2, Hadlock3) przewidujacych
wage ptodu w okreslonych procentowych przedziatach btedu z modelem HART

zastosowano test McNemary.

Badanie zaleznosci pomiedzy analizowanymi zmiennymi ilosciowymi
dokonano przy pomocy wspotczynnika korelacji Pearsona. Istotno$¢ wspétczynnikéw
korelacji analizowano przy pomocy testu t - Studenta. Analizy statystycznej dokonano
przy pomocy pakietu statystycznego Statistica 8.0 (StatSoft) oraz pakietu GraphPad
3.06 (GraphPad Software). Wszystkie testy byly analizowane na poziomie istotnosci
p = 0.05.
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5. WYNIKI

5.1. Prenatalna ocena w atroby ptodu jako markera LGA i makrosomii w ci  gzy

powikfanej cukrzyc a

W badaniu nie zaobserwowano istotnych réznic pomiedzy Srednimi
wartosciami  dilugosci watroby plodowej mierzonej ultrasonograficznie w
poszczegolnych tygodniach (okresach cigzy) dla trzech grup badanych pacjentek:
GDM (n=99), PGDM (n=164), K (n=63), natomiast zwraca uwage trend zwigzany z
wystepowaniem wyzszych wartosci w grupie ciezarnych chorujgcych na cukrzyce w

odniesieniu do grupy kontrolnej: (Tab.7).

Dlugos¢ watroby ptodu — LIVER DIAMETER (LD) [mm]

Tygodnie (okresy cigzy) GDM PGDM K P
| (23 -24) 28.3+3.8 27.4+5.2 24.7+3.8 NS

11 (25 -29) 358+7.2 33.7+£79 335+0.8 NS

111 (30— 32) 41.8+8.6 389+79 39.2+15 NS

IV (33-35) 452+7.38 453+10.1 435+15 NS

V (36 — 40) 53.2+11.8 51.5+10.2 50 +8.9 NS

Tab.7: Tabela przedstawia $rednie wartosci dtugosci watroby ptodu w poszczegélnych okresach (tygodniach) cigzy dla
pacjentek ciezarnych z cukrzycg cigzowg (GDM), z cukrzycg przedcigzowg (PGDM) i z grupy kontrolnej (K), NS- nieistotne
statystycznie r6znice pomiedzy grupami badanymi.

W badaniu uzyskano istotne powiekszenie wartosci dlugosci watroby ptodu LD
[mm] w cigzy powikianej cukrzycg przedcigzowg (PGDM): wraz z wspotistniejgcym
LGA w 36-40 tygodniach oraz wraz z wspétwystepujacg makrosomig w 33-35 i 36-40

tygodniach, (p=0.05), co zamieszczono w tabeli 12: (Tab. 8).

Dlugos¢ watroby - LD - LIVER DIAMETER [mm]

OKRES TYP LGA brak LGA P MAKROSOMIA BRAK P
(TYGODNIE) CUKRZYCY MAKROSOMII

| (23 - 24) PGDM 30.3+£21 27.2+5.3 NS 275+53 27.2+45 NS
GDM 28.6+3.1 25.0+0.0 NS 28.5+3.9 25.0+£0.0 NS
Il (25 -29) PGDM 34.6 £3.2 33.6+8.3 NS 35.1+7.8 28.8+6.6 NS
GDM 46.5+ 0.7 34.6+6.7 NS 443 +55 33.8+6.2 NS
11l (30 -32) PGDM 42 +8.4 38.7+7.9 NS 39+£7.7 38.9+8.0 NS
GDM 41.9+8.9 41+55 NS 42.2+5.2 41.7+9.1 NS

IV (33-35) PGDM 57 +15.5 44.4+ 9.3 NS 56 £ 11.0 42.3+7.6 0.0017
GDM 45.5+5.6 43 +8.18 NS 455+8.1 44 +5.6 NS

V (36-40) PGDM 60.5+11.1 49.4+8.8 0.0073 63.8 +6.6 48.6 £8.6 0.0001
GDM 58.4+3.8 52.4+12.3 NS 58.4+3.8 52.4+12.3 NS

Tab. 8: Tabela przedstawia réznice pomiedzy warto$ciami wielkosci watroby (dtugosci watroby LD - Liver Diameter) u pacjentek
z cukrzycg przedcigzowg (PGDM), cigzowg (GDM) wraz z towarzyszacymi LGA i makrosomig oraz u pacjentek bez
wystepowania LGA i bez makrosomii o podiozu cukrzycowym w IV i V okresach cigzy, p = poziom istotnosci, NS — nieistotne
statystycznie.
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Stwierdzono, ze powiekszenie watroby ptodu (LD = 2SD) od wartosci
referencyjnej [83] u pacjentek z cukrzyca przedcigzowg (PGDM) zwieksza 4 razy
ryzyko wystgpienia LGA: OR=4.95% CI: (1.51- 13) oraz 3.6 razy ryzyko makrosomii:
OR= 3.6, 95% CI: (1.45- 9.1):(Tab. 9).

W cigzy powiklanej cukrzycg przedcigzowg (PGDM) przy stwierdzeniu
powiekszenia watroby ptodowej w IV Okresie cigzy (33-35 tygodnie) wyliczono 9,5
razy zwiekszone ryzyko wystgpienia makrosomii: OR= 9.5; 95% CI: (1.090- 82.769),
natomiast w V Okresie cigzy (36-40 tygodnie) 39 razy zwiekszone ryzyko
makrosomii: OR= 39; 95% CI: (3.665- 415.06) i 12.5 razy zwiekszone ryzyko LGA:
OR=12.5; 95% CI: (1.868- 83.634): (Tab.9).

Dlugos$é watroby - LD — LIVER DIAMETER 2 2 SD [mm]

| okres Il okres Il okres IV okres V okres
OR
(23-24) (25-29) (30-32) (33-35) (36-40)
PGDM MAKROSOMIA OR=36
LGA OR=4
MAKROSOMIA OR =9.5 OR =39
LGA OR=12.5
Tab.9: Tabela przedstawia ilorazy szans (OR- Odds Ratios) wystepowania makrosomii i LGA u pacjentek z cukrzyca

przedcigzowg (PGDM), przy powiekszeniu watroby ptodu (LD- Liver Diameter = 2 SD), w okresach ciazy (tygodniach). OR = 3.6
(95% CI: 1.457- 9.161), OR= 4 (95% CJ: 1.517- 13.025), OR = 9.5 (95% CI: 1.090 — 82.769), OR = 39 (95% CI: 3.665 —
415.06), OR =12.5 (95% ClI: 1.868 — 83.634). Zaznaczone zostaty tylko istotne statystycznie zaleznosci, 95% CI > 1.

W celu odniesienia sie do powyzszych wynikdéw dotyczacych oceny wielkosci
watroby ptodu jako parametru (markera) ultrasonograficznego nadmiernego
wzrastania ptodu wykonano rowniez ocene ryzyka wystepowania LGA i makrosomii
w zaleznosci od powiekszonego obwodu brzucha ptodu (AC). Srednie wartosci
obwodu brzucha w poszczegollnych okresach/tygodniach cigzy dla pacjentek
chorujgcych na cukrzyce oraz z grupy kontrolnej przedstawiono w rozdziale 5.3 w
tabeli 13.

Powiekszony obwdd brzucha oceniony ultrasonograficznie (AC = 90 percentyla
wedtug wartosci referencyjnych przedstawionych przez Hadlocka FP. [143, 144] w
cigzy powiktanej cukrzycg cigzowg (GDM) jest zwigzany z: 3.8 razy podwyzszonym
ryzykiem makrosomii: OR = 3.8 (95% CI: 1, 141-12.679), w cigzy powiklanej
cukrzyca przedcigzowg jest zwigzany z: 9 razy podwyzszonym ryzykiem LGA: OR =
9 (95% CI: 3.096-26.582) i 10 razy podwyzszonym ryzykiem makrosomii: OR = 10
(95% CI: 4.249 — 26.630): (Tab. 10).
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W cigzy powiktanej cukrzycg przedcigzowg (PGDM) powiekszony obwdd
brzucha ptodu w 30-32 tygodniach cigzy stanowi o 42 razy podwyzszonym ryzyku
LGA: OR = 42 (95% CI: 1.662-1068.6) oraz o 20 krotnie podwyzszonym ryzyku
makrosomii: OR =20 (95% CI: 2.041-200.96): (Tab. 10).

Powiekszony obwdd brzucha ptodu w 33-35 tygodniach w cigzy powiktanej
cukrzycg przedcigzowg (PGDM) jest zwigzany z 50 razy podwyzszonym ryzykiem
makrosomii: OR =50 (95% CI: 2.375-1076.1):(Tab. 10).

Powiekszony obwod brzucha ptodu w 36-40 tygodniach w cigzy powiktanej
cukrzyca przedcigzowg (PGDM) jest zwigzany z 6.6 razy wyzszym ryzykiem LGA:
OR = 6.6 (95% CI: 1.126-39.488) i 54 razy wyzszym ryzykiem makrosomii: OR = 54
(95% CI: 4.752-613.69): (Tab. 10).

Obwéd brzucha ptodu - ABDOMINAL CIRCUMFERENCE — AC 2 90 percentyla [mm]

| okres Il okres 11l okres IV okres V okres
OR
GDM (23-24) (25-29) (30-32) (33-35) (36-40)
MAKROSOMIA OR=38
LGA OR=9
PGDM MAKROSOMIA OR =10
OR =20 OR =50 OR =54
LGA OR =42 OR=6.6

Tab. 10: Tabela przedstawia ilorazy szans (OR- Odds Ratios) wystepowania makrosomii i LGA u pacjentek z cukrzycg cigzowa
(GDM), przedciazowg (PGDM), przy powiekszeniu obwodu brzucha ptodu (AC — Abdominal Circumference = 90 percentyla dla
danego tygodnia cigzy), w okresach cigzy (tygodniach). OR = 3.8 (95% CI: 1.141- 12.679), OR= 9 (95% CJ: 3.096- 26.582), OR
=10 (95% ClI: 4.249 — 26.630), OR =20 (95% CI: 2.041 — 200.96), OR = 42 (95% CI: 1.662 — 1068.6), OR = 50 (95% CI: 2.375
— 1076.1), OR = 54 (95% CI: 4.752 — 613.69), OR = 6.6 (95% CI: 1.126 — 39.488). Zaznaczone zostaly tylko istotne
statystycznie zaleznosci, 95% ClI > 1.
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5.2. Badanie ultrasonograficzne wielko $ci watroby ptodu w zale znosci od

wyréwnania metabolicznego u ci  ezarnej choruj acej na cukrzyc e

Wyréwnanie metaboliczne ocenione na podstawie wartosci: HbA;c (< 6.1 % =
6.1 %, = 6.5%, < 6.5 %, = 7.0 %, < 7.0%) oraz BMI pacjentki ciezarnej (30 kg / m? >
BMI = 30 kg / m?) nie wplywalo istotnie na ultrasonograficznie mierzong wielko$é
watroby ptodu w grupie pacjentek chorujgcych na cukrzyce cigzowg i przedcigzowq
(GDM, PGDM), lecz obserwowano trend zwigzany z wystepowaniem wyzszych
wartosci wielkosci watroby ptodowej w grupie pacjentek cechujgcych sie odsetkiem
HbA;c = 6.1 %, = 6.5 %, = 7.0 % oraz BMI = 30 (Tab.11, Tab.12).

DLUGOSC WATROBY PLODU (LD — LIVER DIAMETER) [mm]

OKRESY HbA;c HbA;c HbA;c HbA;c HbA;c HbA;c TvP
(TYGODNIE) > 6.1 [%] <6.1 [%] 2 6.5 [%] < 6.5 [%] 27.0 [%] < 7.0 [%] CUKRZYCY
1 (23- 24) 34014 26927 42.2+6.7 28.3+ 3.8 - 28.3+3.8
11 (25 - 29) 37738 35477 39.3£6.2 349+ 74 - 358+7.2
1 (30 - 32) 42.6+9.3 41.5+8.4 422+6.7 |417£90 43 +£8.4 41.7 +8.7 GDM
IV (33 - 35) 50+6.5 42.3+7.3 51+5.8 43.2+7.5 56 £0.0 444 +75
V (36 -40) 55+12.7 48.5 +12.8 53.7+11.8 | 47.5%¥13.5 53.8 £0.0 38+11.6
1 (23 -24) 28.2+53 25.0+3.9 27.7+5.4 26.3x4.1 275+4.9 274 £53
Il (25 -29) 35.9+£9.2 31.9+6.4 36.3+£9.7 32672 3477 32.2+10.7
111 (30 -32) 39.1+10.2 38.8 £6.6 39.7+84 35+ 27 39.4+81 34 £0.05 PGDM
1V (33 -35) 47.7+11.8 42.7 £7.3 492+129 |43.7+85 53.4+14.3 435+8.2
V (36 -40) 53.7+94 48.9 £10.7 51.5+10.2 51.3+10.5 - 50.8+9.8
Tab. 11: Tabela przedstawia zestawienie srednich wartosci diugosci watroby ptodu (LD — Liver Diameter) w cigzy powiktanej
cukrzycg (PGDM, GDM) z zaleznosci od wyréwnania metabolicznego (HbAic) w I, 11, 1Il, IV, V okresach cigzy. R6znice nie byly
istotne statystycznie — NS.
OKRESY
BMI = 30 [kg/m’] BMI< 30[kg/m’] TYP CUKRZYCY
(TYGODNIE)
| (23- 24) 28.3+4.1 28.0+£0.0
11 (25 - 29) 3770 35477
I11'(30 - 32) 426 £8.7 415+84 GDM
IV (33-35) 50 +6.8 51.0 8.1
V (36 -40) 55+12.7 48.5+14.1
1 (23 -24) 28.2+53 250+14
Il (25 -29) 35.9+7.9 319+6.4
111 (30 -32) 39.1£10.2 38.8%7.9 PGDM
IV (33 -35) 47.7+11.8 42.7 £10.1
V (36 -40) 53.7+9.4 48.9 £10.2

Tab.12: Tabela przedstawia zestawienie srednich wartosci diugosci watroby ptodu (LD — Liver Diameter) w cigzy powikianej
cukrzycg (PGDM, GDM) z zaleznosci od wyréwnania metabolicznego (BMI) w 1, 11, 1ll, 1V, V okresach cigzy. R6znice nie byly
istotne statystycznie — NS, otytos¢ okreslono dla BMI = 30 kg/m?).
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5.3. Badanie ultrasonograficzne wielko $ci watroby ptodu w zale znosci od
wielko $ci obwodu brzucha ptodu, tkanki ttuszczowej oraz to zyska i p epowiny u

ciezarnej choruj acej na cukrzyc e

Dla pacjentek chorujgcych na cukrzyce cigzowg (GDM) oraz przedcigzowg
(PGDM) stwierdzono istotne korelacje rosngce pomiedzy wielkoscig watroby ptodu a:
obwodem brzucha ptodu (AC) (GDM: r = 0.69; p < 0.0001), (PGDM: r = 0.76; p <
0.0001), szerokoscig tkanki ttuszczowej wokot brzucha ptodu (GDM: r = 0.38; p <
0,0001), (PGDM: r = 0.68; p < 0.0001), szerokoscig tozyska (GDM: r = 0.26; p =
0.007), (PGDM: r = 0.56; p < 0.0001) i pepowiny (GDM: r = 0.30, p = 0.002), (PGDM:
r=0.57; p <0.0001).

W badaniu nie stwierdzono istotnych statystycznie roznic warto$ci obwodu
brzucha ptodu w poszczegolnych okresach (tygodniach) cigzy dla ciezarnych z
cukrzyca cigzowg (GDM), przedcigzowg (PGDM) i ciezarnych z cigz fizjologicznych
(K), cho¢ zwracat uwage trend zwigzany z wystepowaniem wyzszych wartosci w

grupie kobiet z cukrzycg w odniesieniu do kontroli: (Tab.13).

Obwad brzucha ptodu - ABDOMINAL CIRCUMFERENCE (AC) [mm]

Tygodnie

GDM PGDM K P
(okresy cigzy)

| (23 -24) 196.5+12.8 187.5+17.6 184.1+18.1 NS
11 (25 -29) 232+21.2 233+19.6 231 +24.7 NS
111 (30 — 32) 279+18.4 273 +19.6 254 +19.6 NS
IV (33 -35) 325 +25.8 320+19.9 310+14.1 NS
V (36 — 40) 3325+15.1 344 +23.7 334 +16.5 NS

Tab.13: Tabela przedstawia $rednie warto$ci obwodu brzucha ptodu w poszczegélnych okresach (tygodniach) cigzy dla
pacjentek ciezarnych z cukrzycg cigzowg (GDM), z cukrzycg przedcigzowag (PGDM) i z grupy kontrolnej (K), NS - nieistotne
statystycznie réznice pomiedzy grupami badanymi.

W badaniu nie stwierdzono istotnych statystycznie réznic wartosci szerokosci
tkanki tluszczowej wokot brzucha ptodu (AAW-Anterior Abdominal Wall) w
poszczegolnych okresach (tygodniach) cigzy dla ciezarnych z cukrzycg cigzowg
(GDM), przedcigzowg (PGDM) i ciezarnych z cigz fizjologicznych (K), cho¢ zwracata
uwage tendencja do prezentowania wyzszych wartosci w grupie kobiet ciezarnych z
cukrzyca: (Tab.14).
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Szerokos$¢ tkanki ttuszczowej wokot brzucha ptodu — Anterior Abdominal Wall - (AAW) [mm]

Tygodnie
GDM PGDM K P
(okresy cigzy)

| (23 -24) 3.2+0.9 34+12 3.0+1.8 NS

11 (25 -29) 51+21 45+1.2 3.2+0.7 NS
11 (30 — 32) 6.3+22 54+18 3.9+0.9 NS
IV (33 -35) 6.5+2.6 7121 49+15 NS
V (36 — 40) 6.9+1.4 8.6+3.1 6.6+2.1 NS

Tab.14: Tabela przedstawia srednie wartosci szerokosci tkanki ttuszczowej wokét brzucha ptodu (AAW — Anterior Abdominal
Wall) w poszczegélnych okresach (tygodniach) cigzy dla pacjentek ciezarnych z cukrzyca cigzowg (GDM), cukrzyca
przedcigzowg (PGDM) i z grupy kontrolnej (K), NS - nieistotne statystycznie r6znice pomiedzy grupami badanymi.

W badaniu nie stwierdzono rOwniez istotnych statystycznie réznic wartosci
szerokosci pepowiny w poszczegolnych okresach (tygodniach) cigzy dla ciezarnych z
cukrzyca cigzowg (GDM), przedcigzowg (PGDM) i ciezarnych z cigz fizjologicznych
(K), chociaz trend zachowanych podwyzszonych wartosci w grupie z cukrzyca
pozostat widoczny: (Tab.15).

Szerokos¢ pepowiny [mm]

Tygodnie

GDM PGDM K P
(okresy cigzy)

| (23 -24) 11.7+3.6 11.2+25 109+1.8 NS
11 (25 -29) 14.6 +2.7 14.4+25 13.8+1.8 NS
111 (30 — 32) 14.7+29 14.8 +2.7 14.1+2.4 NS
IV (33 -35) 16.7 £ 3.0 17.0+3.2 149+1.6 NS
V (36 — 40) 17.3+2.9 17.1+35 16.2+ 3.2 NS

Tab.15: Tabela przedstawia $rednie wartosci szerokosci pepowiny w poszczego6lnych okresach (tygodniach) cigzy dla pacjentek
ciezarnych z cukrzyca cigzowa (GDM), cukrzyca przedcigzowa (PGDM) i z grupy kontrolnej (K), NS - nieistotne statystycznie
réznice pomiedzy grupami badanymi.

W badaniu nie stwierdzono istotnych statystycznie réznic wartosci szerokosci
lozyska w poszczegolnych okresach (tygodniach) cigzy dla ciezarnych z cukrzycqg
cigzowg (GDM), przedcigzowg (PGDM) i ciezarnych z cigz fizjologicznych (K), lecz
trend zwigzany z obecnoscig wyzszych wartosci w grupie chorujgcej na cukrzyce
zostat zachowany: (Tab.16).
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Szerokos$¢ tozyska [mm]

Tygodnie

GDM PGDM K P
(okresy cigzy)

| (23 -24) 36.7 £10.3 32.2+6.9 29.6+7.0 NS
11 (25 -29) 41.3+12.1 38.2+7.1 33.4+33 NS
11 (30 — 32) 443 +17.0 43.3+8.8 36.1+3.2 NS
IV (33 -35) 46.2+17.8 442 £14.6 40.7+11.8 NS
V (36 — 40) 51.1+195 55.3+19.7 56.1+17.1 NS

Tab.16: Tabela przedstawia $rednie wartosci szerokosci tozyska w poszczegélnych okresach (tygodniach) cigzy dla pacjentek
ciezarnych z cukrzyca cigzowa (GDM), cukrzyca przedcigzowa (PGDM) i z grupy kontrolnej (K), NS - nieistotne statystycznie
réznice pomigdzy grupami badanymi.

5.4. Prenatalna ocena ultrasonograficzna szeroko  $ci sciany lewej komory serca

ptodu oraz wska znikow skracania w ci gzy powiktanej cukrzyc g (PGDM, GDM)

W pracy nie uzyskano istotnych roznic wartosci szerokosci sciany lewej
komory serca ptodu podczas fazy rozkurczowej (LK — R) [mm] pomiedzy pacjentkami
chorujgcymi na cukrzyce (PGDM, GDM) a pacjentkami zdrowymi, z grupy kontrolnej
(K), chociaz mozna bylo obserwowaé tendencje zwigzang z wystepowaniem
wyzszych wartosci u kobiet z cukrzyca: (Tab.17).

LK = R [mm]
Okresy
GDM PGDM K P
(Tygodnie cigzy)
| (23 -24) 39+15 3.8+1.2 3.6+1.2 NS
Il (25 —29) 4+12 43+1.2 4.2+0.8 NS
111 (30 — 32) 4.7+15 44+1.1 4.3+0.7 NS
IV (33 - 35) 4.8+1.2 45+1.7 4.4+ 0.7 NS
V (36 — 40) 5.0+ 1.7 4.8+20 53+15 NS

Tab.17: Tabela przedstawia istotne r6znice srednich wartosci szerokosci $ciany lewej komory serca ptodu w fazie rozkurczowej
(LK — R) u pacjentek chorujacych na cukrzyce: (GDM, PGDM) i nie chorujacych na cukrzyce (K) w poszczegoélnych tygodniach
cigzy (okresach), NS - nieistotne statystycznie zaleznosci.

Istotne réznice szerokosci sSciany lewej komory serca ptodu w fazie
rozkurczowej (LK-R) zostaly wykazane w grupie ciezarnych z cukrzyca przedcigzowa
(PGDM) w zaleznosci od: wystepowania LGA, otylosci oraz odsetka hemoglobiny
glikowanej w | okresie cigzy = 6.1 % (w 23-24 tygodniach), co przedstawiono w
Tabeli 18. Pozostate réznice wykazujgce jedynie trend zwigzany z wyzszymi
wartosciami LK-R wraz z wystepujgacg makrosomig, HbA;c =2 6.5 %, HbAic = 7.0%
przedstawiono réwniez w Tab. 18.
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LK — R [mm]

CZYNNIKI ROZNICUJACE | OKRES (23 -24 TYGODNIE) P
LGA 5320 0.0256
BRAK LGA 3.7+1.0
MAKROSOMIA 40+1.2 NS
Brak MAKROSOMII 38+ 1.2
HbAc > 6.1 [%)] 45+13 0.0448
PGDM HbAc < 6.1 [%)] 36+1.1
HbAc = 6.5 [%)] 48+1.4 NS
HbAsc < 6.5 [%] 36+1.1
HbA:c = 7.0[%)] 45+2.1 NS
HbAc < 7.0 [%] 3.7+12
BMI = 30 [kg/m?] 55 +21 0.0474
BMI < 30 [kg/m?] 3.7 £1.1

Tab.18: Tabela przedstawia istotne r6znice wartosci szerokosci $ciany lewej komory serca ptodu w fazie rozkurczowej (LK — R)
u pacjentek chorujacych na cukrzyce przedcigzowa (PGDM) w | okresie cigzy (23 -24 tygodnie) w zaleznosci od wystepowania:

LGA, makrosomii, odsetka HbA;c, BMI, p - poziom istotnosci, NS- r6znice nieistotne statystycznie.

Nie stwierdzono istotnych roznic wartosci szerokosci Sciany lewej komory
serca ptodu w fazie rozkurczowej (LK-R) w zaleznosci od: wystepowania LGA,
makrosomii, otytosci oraz odsetka hemoglobiny glikowanej w | trymestrze cigzy dla

pacjentek chorujgcych na cukrzyce cigzowa.

Na uwage zwraca istotna zaleznos¢ pomiedzy wystepowaniem wyzszych
wartosci LK-R w grupie pacjentek ciezarnych z cukrzycg cigzowg oraz odsetkiem
HbA:c = 6.5% w Il okresie cigzy (p= 0.0050), (Tab. 20).

Analiza pozostatych okreséw (tygodni) pomiedzy pacjentkami ciezarnymi
chorujgcymi na cukrzyce cigzowg (GDM), przedcigzowg (PGDM) wskazuje na
zachowang tendencje zwigzang z obserwowaniem wyzszych wartosci szerokosci
sciany lewej komory serca ptodu dla przypadkéw z LGA oraz makrosomig o etiologii
cukrzycowej, jak rowniez z odsetkiem HbA;c > 6.1%, = 6.5%, = 7.0% oraz BMI = 30
kg/m?, choé bez istotnosci na poziomie statystycznym, co przedstawiono w tabelach:
(Tab. 19-27).
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LK — R [mm]

GDM

CZYNNIKI ROZNICUJACE I OKRES (23 -24 TYGODNIE) P
LGA 5.0+0.0 NS
BRAK LGA 44+15
MAKROSOMIA 55+25 NS
Brak MAKROSOMII 44+15
HbAc > 6.1 [%] 51+1.8 NS
HbAc < 6.1 [%)] 42+0.8
HbAic 26.5 [%] 0 NS
HbA,c < 6.5 [%] 44+1.4
HbAic 2 7.0 [%] 0 NS
HbAc < 7.0 [%] 44+1.4
BMI = 30 [kg/m?] 5.0 £0.0 NS
BMI <30 [kg/m?] 4315

Tab.19: Tabela przedstawia istotne roznice wartosci szerokosci $ciany lewej komory serca ptodu w fazie rozkurczowej (LK-R) u
pacjentek chorujacych na cukrzyce cigzowg (GDM) w | okresie cigzy (23 — 24 tygodnie) w zaleznosci od wystepowania: LGA,
makrosomii, stezenia HbA;c, BMI, p - poziom istotnosci, NS- r6znice nieistotne statystycznie.

LK = R [mm]
CZYNNIKI ROZNICUJACE Il OKRES (25 -29 TYGODNIE) P
LGA 4+13 NS
BRAK LGA 3.7+0.8
MAKROSOMIA 49+0.8 NS
Brak MAKROSOMII 38+1.2
HbALc > 6.1 [%] 48+13 NS
GDM HbAc < 6.1 [%)] 3711
HbA,c = 6.5 [%)] 5.7+0.5 0.0050
HbAc < 6.5 [%] 3.6+0.9
HbAc = 7.0 [%] 0 NS
HbAc < 7.0 [%] 40+1.2
BMI = 30 [kg/m?] 4 +£1.2 NS
BMI <30 [kg/m?] 4112

Tab.20: Tabela przedstawia istotne réznice wartosci szerokosci $ciany lewej komory serca ptodu w fazie rozkurczowej (LK — R)
u pacjentek chorujgcych na cukrzyce cigzowa (GDM) w Il okresie ciazy (25 — 29 tygodnie) w zaleznos$ci od wystepowania: LGA,

makrosomii, odsetka HbA;c, BMI, p - poziom istotnosci, NS- réznice nieistotne statystycznie.
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LK — R [mm]

CZYNNIKI ROZNICUJACE Il OKRES (25 - 29 TYGODNIE) P
LGA 43+12 NS
BRAK LGA 43+12
MAKROSOMIA 45+1.0 NS
Brak MAKROSOMII 43+12
HbAc > 6.1 [%] 45+13 NS
PGDM HbAc < 6.1 [%)] 42 +1.3
HbA,c 2 6.5 [%] 44+12 NS
HbAc < 6.5 [%] 42+1.0
HbAc = 7.0 [%)] 45+1.2 NS
HbAc < 7.0 [%] 43+12
BMI = 30 [kg/m?] 6£0.0 NS
BMI < 30 [kg/m?] 43+1.1

Tab.21: Tabela przedstawia istotne r6znice wartosci szerokosci $ciany lewej komory serca ptodu w fazie rozkurczowej (LK — R)
u pacjentek chorujacych na cukrzyce przedcigzowg (PGDM) w Il okresie cigzy (25 — 29 tygodnie) w zaleznosci od
wystepowania: LGA, makrosomii, odsetka HbA;c, BMI, p - poziom istotnosci, NS- réznice nieistotne statystycznie.

LK = R [mm]
CZYNNIKI ROZNICUJACE Il OKRES (30 - 32 TYGODNIE) P

LGA 5+14 NS

BRAK LGA 36+14
MAKROSOMIA 5 +1,4 NS

Brak MAKROSOMII 42+15
HbAc > 6.1 [%)] 5.7+16 NS

GDM HbAc < 6.1 [%)] 45+13
HbAic 2 6.5 [%] 54+13 NS

HbA.c < 6.5 [%)] 47+15
HbAc = 7.0 [%] 49+15 NS

HbAc < 7.0 [%] 45+2.1
BMI = 30 [kg/m?] 51+1.5 NS

BMI < 30 [kg/m?] 4715

Tab.22: Tabela przedstawia istotne r6znice wartosci szerokosci $ciany lewej komory serca ptodu w fazie rozkurczowej (LK — R)
u pacjentek chorujacych na cukrzyce cigzowa (GDM) w Il okresie cigzy (30 — 32 tygodnie) w zaleznosci od wystepowania:
LGA, makrosomii, odsetka HbA;c, BMI, p - poziom istotnosci, NS- réznice nieistotne statystycznie.
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LK — R [mm]

CZYNNIKI ROZNICUJACE Il OKRES (30 - 32 TYGODNIE) P
LGA 5+1.4 NS
BRAK LGA 44+1.0
MAKROSOMIA 48 £1.9 NS
Brak MAKROSOMII 43+0.9
HbAc > 6.1 [%] 45+0.8 NS
PGDM HbAc < 6.1 [%)] 42+0.8
HbAc>6.5 [%] 45+1.1 NS
HbAc < 6.5 [%] 3.9+0.8
HbAc = 7.0 [%)] 45+1.0 NS
HbAc < 7.0 [%] 35+0.9
BMI = 30 [kg/m?] 5.0£0.0 NS
BMI <30 [kg/m?] 44+1.1

Tab.23: Tabela przedstawia istotne r6znice wartosci szerokosci $ciany lewej komory serca ptodu w fazie rozkurczowej (LK — R)
u pacjentek chorujgcych na cukrzyce przedcigzowg (PGDM) w Il okresie cigzy (30 — 32 tygodnie) w zaleznosci od
wystepowania: LGA, makrosomii, odsetka HbA;c, BMI, p - poziom istotnosci, NS- réznice nieistotne statystycznie.

LK = R [mm]
CZYNNIKI ROZNICUJACE IV OKRES (33 - 35 TYGODNIE) P

LGA 47+11 NS

BRAK LGA 45+1.1
MAKROSOMIA 47 +1.1 NS

Brak MAKROSOMII 45+1.1
HbALc > 6.1 [%] 48+0.9 NS

GDM HbAc < 6.1 [%] 47+13
HbAc = 6.5 [%)] 48+1.2 NS

HbAc < 6.5 [%] 45+1.0
HbAc = 7.0 [%] 5.0+0.0 NS

HbAc < 7.0 [%] 47+12
BMI = 30 [kg/m?] 48+1.0 NS

BMI <30 [kg/m?] 47+1.2

Tab.24: Tabela przedstawia istotne r6znice wartosci szerokosci $ciany lewej komory serca ptodu w fazie rozkurczowej (LK — R)
u pacjentek chorujacych na cukrzyce cigzowg (GDM) w IV okresie cigzy (33 — 35 tygodnie) w zaleznosci od wystepowania:
LGA, makrosomii, odsetka HbA;c, BMI, p - poziom istotnosci, NS- r6znice nieistotne statystycznie.
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LK — R [mm]

CZYNNIKI ROZNICUJACE IV OKRES (33 - 35 TYGODNIE) P
LGA 5.5+35 NS
BRAK LGA 44+16
MAKROSOMIA 5.0 +1.9 NS
Brak MAKROSOMII 44+17
HbAc > 6.1 [%] 47+19 NS
PGDM HbAc < 6.1 [%)] 43+15
HbA,c 2 6.5 [%] 46+16 NS
HbAc < 6.5 [%] 45+18
HbAc = 7.0 [%)] 52+19 NS
HbAc < 7.0 [%] 44+17
BMI = 30 [kg/m?] 46+1.7 NS
BMI <30 [kg/m?] 3.0+£0.0

Tab.25: Tabela przedstawia istotne r6znice wartosci szerokosci $ciany lewej komory serca ptodu w fazie rozkurczowej (LK — R)
u pacjentek chorujgcych na cukrzyce przedcigzowg (PGDM) w IV okresie cigzy (33 — 35 tygodnie) w zaleznosci od
wystepowania: LGA, makrosomii, odsetka HbA;c, BMI, p - poziom istotnosci, NS- réznice nieistotne statystycznie.

LK = R [mm]

CZYNNIKI ROZNICUJACE V OKRES (36 - 40 TYGODNIE) P
LGA 46+3.7 NS

BRAK LGA 43+1.4
MAKROSOMIA 46+3.7 NS

Brak MAKROSOMII 43+1.4
HbALc > 6.1 [%] 44+18 NS

GDM HbAc < 6.1 [%)] 43+17
HbAic 2 6.5 [%] 45+0.7 NS

HbAc < 6.5 [%)] 43+138
HbAic 2 7.0 [%] 5.0+0.0 NS

HbAc < 7.0 [%] 43+17
BMI = 30 [kg/m?] 44+1.8 NS

BMI <30 [kg/m?] 4+1.0

Tab.26: Tabela przedstawia istotne r6znice wartosci szerokosci $ciany lewej komory serca ptodu w fazie rozkurczowej (LK — R)
u pacjentek chorujacych na cukrzyce cigzowa (GDM) w V okresie cigzy (36 — 40 tygodnie) w zaleznosci od wystepowania: LGA,
makrosomii, odsetka HbA;c, BMI, p - poziom istotnosci, NS- réznice nieistotne statystycznie.
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LK — R [mm]

CZYNNIKI ROZNICUJACE V OKRES (36 - 40 TYGODNIE) P
LGA 6+1.0 NS
BRAK LGA 46+1.9
MAKROSOMIA 52+1.7 NS
Brak MAKROSOMII 4721
HbAc > 6.1 [%)] 5+14 NS
PGDM HbAc < 6.1 [%)] 47+13
HbAc = 6.5 [%)] 50+2.2 NS
HbAc < 6.5 [%] 43+0.9
HbAc = 7.0 [%)] 48+2.0 NS
HbAc < 7.0 [%] 45+0.70
BMI = 30 [kg/m?] 7£43 NS
BMI <30 [kg/m?] 46+1.7

Tab.27: Tabela przedstawia istotne r6znice wartosci szerokosci $ciany lewej komory serca ptodu w fazie rozkurczowej (LK — R)
u pacjentek chorujacych na cukrzyce przedcigzowg (PGDM) w V okresie cigzy (36 — 40 tygodnie) w zaleznosci od
wystepowania: LGA, makrosomii, odsetka HbA;c, BMI, p - poziom istotnosci, NS- réznice nieistotne statystycznie.

Wyniki badan wykazaty, ze wielkos¢ szerokosci Sciany lewej komory serca
ptodu w fazie rozkurczowej (LK- R) korelowata rosngco z obwodem brzucha ptodu (r
= 0.305; p = 0.000) , szerokoscig tkanki tluszczowej wokét brzucha ptodu (r = 0.279;
p = 0.000), szerokoscig tozyska (r = 0.216; p = 0.005) i pepowiny (r = 0.223; p =
0.004) oraz z przyrostem masy ciata ciezarnej (r = 0.172; p = 0.027) w cigzy
powiktanej cukrzycq przedcigzowg (PGDM).

Wartosci srednie wskaznikbw skracania lewej komory serca ptodu (LK-SF)
badane w grupach pacjentek z cukrzyca cigzowg (GDM), przedcigzowg (PGDM), u
pacjentek bez wystepujacej cukrzycy (K) byly w zakresie wartosci prawidtowych, nie
roznity sie znaczaco miedzy sobg, co przedstawiono w tabeli 31, cho¢ obserwowano
trend zwigzany z wystepowaniem nizszych wartosci LK-SF w grupie kobiet
ciezarnych z cukrzycg. Podobnego charakteru trend zachodzit dla LK-R-SF w grupie
z cukrzycg (PGDM, GDM) oraz z odsetkiem HbA;c > 6.1, = 6.5, = 7.0%, jak réwniez

Z towarzyszacaq otytoscig, makrosomig i LGA o etiologii cukrzycowej: (Tab. 28-31).
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OKRES

. LK — SF- GDM [%)] LK — SF-PGDM [%] LK — SF — K [%] P
TYGODNIE CIAZY

[ (23 - 24) 36.8+6.0 33%6.0 37.8+158 NS

I (25 — 29) 32.1+10.9 314+129 38524 NS

111 (30 — 32) 302+12.4 201125 39+1.0 NS

IV (33— 35) 31494 278+96 37113 NS

V (36 — 40) 332+128 332108 36.8+4.2 NS

Tab. 28: Tabela przedstawia $rednie warto$ci wskaznikéw skracania lewej komory serca ptodu (LK — SF) u pacjentek
chorujacych na cukrzyce ciazowa (GDM) i przedcigzowg (PGDM) oraz w grupie kontrolnej (K), NS- r6znice nieistotne
statystycznie.

SF— LK [%]
HbALc HbAc HbAc | HbAgc | P | HbAc | HbAw
OKRES TYGODNIE p p
<6.1% | >6.1% >65% | <6.5% 27.0% | <7.0%
| (23-24) 38.3:11.7 | 33+125 | NS 0 382158 | NS 0 38158 | g
Il (25-29) 34.6+12.1 | 31.3t10.8 | NS | 26.6:11.8 | 33.4+10.6 | NS 0 32.1#109 | ng
GDM
Il (30 -32) 31.7+13 | 26.6:10.6 | NS | 266+9.1 | 31.1+13 | NS | 24.9¢11.8 | 30.7£12.5 | g
IV (33-35) 33.9+89 | 272+95 | NS | 266+7.6 | 33+97 | NS | 20200 1322293 | g
V (36-40) 35.6:11.5 | 27.1¢6.1 | NS | 225435 | 34.1x10.8 | NS | 20200 1 338£10.7 ) ng
I (23-24) 34+18.1 | 33:+138 | NS | 34.4:18.4 | 32.7+14.2 | NS | 24.9£11.8 | 33.4£148 | \g
Il (25-29) 335:15 | 28.8:9.7 | NS | 254163 | 33.1x14.1 | NS | 24.9:7.9 | 3182131 | g
PGDM 1l (30 -32) 31.7+12.4 | 243:117 | NS | 23.4#10.7 | 30.3x12.7 | NS | 23.6£16.7 1 20.6£12.2 | g
IV (33-35) 28.9+10.1 | 26792 | NS | 26.9+7.1 | 28.2¢10.6 | NS | 264287 | 281293 | ng
V (36-40) 32.949.6 | 30.6+15.2 | NS | 28.7+13.5 | 32.5:12.8 | NS | 81¥122 | 4252247 | g

Tab. 29: Tabela przedstawia $rednie warto$ci wskaznikéw skracania $ciany lewej komory serca ptodu (SF — LK) w cigzy
powiktanej cukrzycg cigzowa, przedcigzowa w poszczegdlnych okresach cigzy w zaleznosci od odsetka HbA;c, NS - nieistotne
statystycznie réznice.
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SF — LK [%]

ngggSIE MAKROSOMIA ek P LGA Brak LGA p
MAKROSOMII

oM [ (23-24) 20£0.0 40+ 154 NS 20£0.0 40% 15.4 NS
Il (25-29) 318212 33.4%46 NS 247£7.7 32.9¢11.1 NS

111 (30 -32) 29%12.7 37.448.3 NS 29.2412.4 38.619.6 NS

IV (33-35) 311+101 333200 NS 31.1%10.1 33.310.0 NS

V (36-40) 33.1%112 34.246.7 NS 33.1%11.2 34.249.7 NS

[ (23-24) 26.6£ 6.9 33.9: 153 NS 34.4%12.9 31.8%16.2 NS

I (25-29) 28.78.7 32.2£13.9 NS 25:5.0 32.2¢13.4 NS

PGDM 111 (30 -32) 25.4+16.8 29.7+11.8 NS 20.845.9 29.6+12.7 NS
IV (33-35) 22.6£8.7 293t94 NS 22.9¢14.7 28.2t 9.4 NS

V (36-40) 308+104 3524212 NS 31.4%115 32.9+18.8 NS

Tab. 30: Tabela przedstawia $rednie warto$ci wskaznikéw skracania $ciany lewej komory serca ptodu (SF — LK) w ciazy
powiktanej cukrzycg cigzowa, przedcigzowg w poszczegblnych okresach w zaleznosci od wystepowania LGA i makrosomii,
NS - nieistotne statystycznie réznice.

OKRES TYGODNIE BMI = 30kg/m? BMI < 30kg/m* P

1 (23-24) 20+0.0 40 +15.4 NS

GDM Il (25-29) 31.6 +12.3 32.3+10 NS
111 (30 -32) 29.2+122 30.6 +12.7 NS

IV (33-35) 29.9+11 32111 NS

V (36-40) 30.347.8 33.9+11.5 NS

1 (23-24) 19.6+ 7.6 33.7£ 14.6 NS

Il (25-29) 30.1+ 11 40+ 0.0 NS

PGDM 111 (30 -32) 200.0 29,+12.7 NS
IV (33-35) 27.6+9.7 33.3+ 0.0 NS

V (36-40) 26.146.7 32.2+13.2 NS

Tab. 31: Tabela przedstawia Srednie wartosci wskaznikdw skracania $ciany lewej komory serca ptodu (SF — LK) w ciazy
powiktanej cukrzycg cigzowa, przedcigzowag w poszczegolnych okresach w zaleznosci od BMI, NS - nieistotne statystycznie
réznice.
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5.5. Prenatalna ocena ultrasonograficzna szeroko $ci $ciany prawej komory
serca ptodu oraz wska znikow skracania w ci azy powiktanej cukrzyc aq (PGDM,
GDM)

W badaniu nie uzyskano istotnych réznic wartosci szerokosci sciany
prawej komory serca ptodu w fazie rozkurczu PK — R [mm] pomiedzy pacjentkami
chorujgcymi na cukrzyce (GDM, PGDM) a pacjentkami z grupy kontrolnej (K),
natomiast obserwowano trend zwigzany z wystepowaniem wyzszych wartosci u

pacjentek chorujgcych na cukrzyce: (Tab. 32).

PK — R [mm]
Okresy tygodnie GDM PGDM K P
| 45+1.6 4.4+1.3 3.7t14 NS
1 48+15 5.1+1.5 4.1+0.9 NS
11l 53+13 52+14 43+11 NS
v 55+1.7 57+17 4.7+0.8 NS
\Y 5.8+1.9 6.2+2.3 56+ 1.5 NS

Tab.32: Tabela przedstawia istotne roznice $rednich warto$ci szerokosci $ciany prawej komory serca ptodu w fazie
rozkurczowej (PK — R) u pacjentek chorujgcych na cukrzyce: (GDM, PGDM) i nie chorujgcych na cukrzyce (K) w
poszczegdlnych tygodniach cigzy (okresach), NS - nieistotne statystycznie zaleznosci.

Stwierdzono, ze powiekszenie szerokosci sciany prawej komory serca ptodu
podczas fazy rozkurczowej (PK-R = 97.5 percentyl dla danego tygodnia cigzy [192]),
u pacjentek z cukrzycg przedcigzowg (PGDM), niezaleznie od czasu trwania cigzy,
zwieksza 3 razy (trzykrotnie) ryzyko wystgpienia makrosomii ptodu: OR= 3.95% CI
>1, (1.08- 8.375), p= 0.0290.

W badaniu obserwowano istotne korelacje pomiedzy: szeroko$cig prawej
Sciany komory serca ptodu (PK — R) a obwodem brzucha ptodu (r = 0.202; p = 0.045)
W Cigzy z cukrzycg cigzowg (GDM).

Wystepowaly takze wzajemne korelacje pomiedzy szerokoscig $ciany prawej
komory serca ptodu (PK-R) a obwodem brzucha ptodu (r = 0.438; p = 0.000),
0.479; p = 0.000),
0.348; p = 0.000) u

szerokoscig tkanki tluszczowej wokot brzucha ptodu (r

szerokoscig tozyska (r = 0.375, p = 0.000) i pepowiny (r
ciezarnych z cukrzyca przedcigzowg (PGDM).

Nie stwierdzono istotnych rdznic wartosci szerokosci sciany prawej komory
serca ptodu w fazie rozkurczowej (PK-R) w zaleznosci od: wystepowania LGA,

makrosomii, otylosci, oraz odsetka hemoglobiny glikowanej w poszczegoélnych
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okresach (tygodniach) cigzy pomiedzy pacjentkami ciezarnymi chorujgcymi na
cukrzyce cigzowg (GDM) i przedcigzowg (PGDM): (Tab. 33- 42).

PK — R [mm]

CZYNNIKI ROZNICUJACE I OKRES (23 - 24 TYGODNIE) P
LGA 6+0.0 NS

BRAK LGA 46+1.9
MAKROSOMIA 5.2+0.0 NS

Brak MAKROSOMII 47+21
HbALc > 6.1 [%] 5+0.7 NS

GOM HbAc < 6.1 [%)] 47+13
HbA;c 2 6.5 [%)] 0 NS

HbAc < 6.5 [%] 48+16
HbAc = 7.0 [%] 0 NS

HbAc < 7.0 [%] 48+1.6
BMI = 30 [kg/m?] 51+1.5 NS

BMI <30 [kg/m?] 3.0+£0.0

Tab.33: Tabela przedstawia istotne réznice wartosci szerokosci $ciany prawej komory serca ptodu w fazie rozkurczowej (PK —
R) u pacjentek chorujacych na cukrzyce cigzowa (GDM) w | okresie cigzy (23 — 24 tygodnie) w zaleznosci od wystepowania:
LGA, makrosomii, odsetka HbA;c, BMI, p - poziom istotnosci, NS- r6znice nieistotne statystycznie.

PK — R [mm]

CZYNNIKI ROZNICUJACE I OKRES (23 - 24 TYGODNIE) P
LGA 46+0.6 NS

BRAK LGA 44+13
MAKROSOMIA 46+1.1 NS

Brak MAKROSOMII 44+13
HbALc > 6.1 [%] 49+1.1 NS

PGDM HbAc < 6.1 [%] 43+13
HbA;c = 6.5 [%)] 46+1.2 NS

HbAc < 6.5 [%] 44+13
HbAic 2 7.0 [%] 4+14 NS

HbA,c < 7.0 [%] 44+12
BMI = 30 [kg/m?] 45+0.7 NS

BMI <30 [kg/m?] 4413

Tab.34: Tabela przedstawia istotne réznice wartosci szerokosci sciany prawej komory serca ptodu w fazie rozkurczowej (PK —
R) u pacjentek chorujgcych na cukrzyce przedcigzowg (PGDM) w | okresie cigzy (23 — 24 tygodnie) w zaleznosci od
wystepowania: LGA, makrosomii, odsetka HbA;c, BMI, p - poziom istotnosci, NS- réznice nieistotne statystycznie.
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PK — R [mm]

CZYNNIKI ROZNICUJACE Il OKRES (25 - 29 TYGODNIE) P
LGA 51+21 NS
BRAK LGA 44+15
MAKROSOMIA 55+1.7 NS
Brak MAKROSOMII 42+1.4
HbAc > 6.1 [%] 48+18 NS
GOM HbAc < 6.1 [%)] 44+15
HbAc = 6.5 [%)] 47+20 NS
HbAc <6.5 [%)] 44+1.4
HbAc = 7.0 [%)] 0 NS
HbAc < 7.0 [%] 45+15
BMI = 30 [kg/m?] 4820 NS
BMI <30 [kg/m?] 4414

Tab.35: Tabela przedstawia istotne réznice wartosci szerokosci sciany prawej komory serca ptodu w fazie rozkurczowej (PK —
R) u pacjentek chorujacych na cukrzyce cigzowa (GDM) w Il okresie cigzy (25 — 29 tygodnie) w zaleznosci od wystepowania:
LGA, makrosomii, odsetka HbA;c, BMI, p - poziom istotnosci, NS- r6znice nieistotne statystycznie.

PK — R [mm]

CZYNNIKI ROZNICUJACE Il OKRES (25 - 29 TYGODNIE) P
LGA 6.6+ 2.3 NS

BRAK LGA 50+1.2
MAKROSOMIA 55+1.3 NS

Brak MAKROSOMII 51+14
HbAc > 6.1 [%)] 5.+15 NS

PGDM HbAc < 6.1 [%] 50£15
HbA,c 2 6.5 [%] 58+1.4 NS

HbAc < 6.5 [%] 49+1.4
HbAic 2 7.0 [%] 5+0.8 NS

HbAc < 7.0 [%] 52+15
BMI = 30 [kg/m?] 52+1.4 NS

BMI <30 [kg/m?] 4.0+0.0

Tab.36: Tabela przedstawia istotne réznice wartosci szerokosci sciany prawej komory serca ptodu w fazie rozkurczowej (PK —
R) u pacjentek chorujgcych na cukrzyce przedcigzowa (PGDM) w Il okresie cigzy (25 — 29 tygodnie) w zaleznosci od
wystepowania: LGA, makrosomii, odsetka HbA;c, BMI, p - poziom istotnosci, NS- réznice nieistotne statystycznie.
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PK — R [mm]

CZYNNIKI ROZNICUJACE Il OKRES (30 - 32 TYGODNIE) P
LGA 53+1.1 NS
BRAK LGA 50+1.2
MAKROSOMIA 5.4+1.2 NS
Brak MAKROSOMII 47+13
HbAc > 6.1 [%] 6.3+£15 NS
GDM HbAc < 6.1 [%)] 55+1.6
HbAc = 6.5 [%)] 56+1.8 NS
HbAc < 6.5 [%] 52+1.2
HbAc = 7.0 [%)] 55+35 NS
HbAc > 7.0 [%] 52+1.2
BMI = 30 [kg/m?] 58+1.8 NS
BMI <30 [kg/m?] 50+1.0

Tab.37: Tabela przedstawia istotne réznice wartosci szerokosci sciany prawej komory serca ptodu w fazie rozkurczowej (PK —
R) u pacjentek chorujacych na cukrzyce cigzowg (GDM) w Il okresie cigzy (30 — 32 tygodnie) w zaleznosci od wystepowania:
LGA, makrosomii, odsetka HbA;c, BMI, p - poziom istotnosci, NS- réznice nieistotne statystycznie.

PK — R [mm]

CZYNNIKI ROZNICUJACE Il OKRES (30 - 32 TYGODNIE) P
LGA 8.0+28 NS

BRAK LGA 49+11
MAKROSOMIA 72 +16 NS

Brak MAKROSOMII 47+0.9
HbALc > 6.1 [%] 54+1.6 NS

PGDM HbAc < 6.1 [%] 48+1.2
HbA,c = 6.5 [%)] 53+1.1 NS

HbAc < 6.5 [%] 5+14

HbAic 2 7.0 [%] 49+1.6 NS

HbAc < 7.0 [%] 51+13
BMI =30 [kg/m?] 51+1.4 NS

BMI <30 [kg/m?] 4.0+0.0

Tab.38: Tabela przedstawia istotne réznice wartosci szerokosci sciany prawej komory serca ptodu w fazie rozkurczowej (PK —
R) u pacjentek chorujgcych na cukrzyce przedciazowg (PGDM) w Il okresie cigzy (30 — 32 tygodnie) w zaleznosci od
wystepowania: LGA, makrosomii, odsetka HbA;c, BMI, p - poziom istotnosci, NS- réznice nieistotne statystycznie.
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PK — R [mm]

CZYNNIKI ROZNICUJACE IV OKRES (33 - 35 TYGODNIE) P
LGA 6.0+1.6 NS
BRAK LGA 45+17
MAKROSOMIA 6.0+1.6 NS
Brak MAKROSOMII 45+17
HbAc > 6.1 [%] 6.3+1.7 NS
GOM HbAc < 6.1 [%)] 55+1.9
HbA,c 2 6.5 [%] 6.5+2.0 NS
HbAc < 6.5 [%] 56+15
HbAic 2 7.0 [%] 7+0.0 NS
HbAc < 7.0 [%] 58+1.6
BMI = 30 [kg/m?] 6.0+1.8 NS
BMI < 30 [kg/m?] 56+1.1

Tab.39: Tabela przedstawia istotne réznice wartosci szerokosci sciany prawej komory serca ptodu w fazie rozkurczowej (PK —
R) u pacjentek chorujacych na cukrzyce cigzowa (GDM) w IV okresie cigzy (33 — 35 tygodnie) w zaleznosci od wystepowania:
LGA, makrosomii, odsetka HbA;c, BMI, p - poziom istotnosci, NS- r6znice nieistotne statystycznie.

PK = R [mm]

CZYNNIKI ROZNICUJACE IV OKRES (33 - 35 TYGODNIE) P
LGA 6.5£0.7 NS

BRAK LGA 5.6+1.8
MAKROSOMIA 6.8+1.9 NS

Brak MAKROSOMII 53+15
HbAc > 6.1 [%)] 5.6+2.1 NS

PGDM HbAc < 6.1 [%)] 57+2.0
HbAc = 6.5 [%)] 6.6+1.8 NS

HbAc < 6.5 [%)] 53+1.6
HbAc = 7.0 [%] 72121 NS

HbAc < 7.0 [%] 53+14
BMI =30 [kg/m?] 5.8+1.6 NS

BMI <30 [kg/m?] 3.0+£0.0

Tab.40: Tabela przedstawia istotne réznice wartosci szerokosci sciany prawej komory serca ptodu w fazie rozkurczowej (PK —
R) u pacjentek chorujgcych na cukrzyce przedcigzowg (PGDM) w IV okresie cigzy (33 — 35 tygodnie) w zaleznosci od
wystepowania: LGA, makrosomii, odsetka HbA;c, BMI, p - poziom istotnosci, NS- r6znice nieistotne statystycznie.
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PK — R [mm]

CZYNNIKI ROZNICUJACE V OKRES (36 - 40 TYGODNIE) P
LGA 5.6+25 NS
BRAK LGA 55+1.8
MAKROSOMIA 5.6+25 NS
Brak MAKROSOMII 55+1.8
HbAc > 6.1 [%] 58+1.6 NS
GOM HbAc < 6.1 [%)] 51+16
HbAc > 6.5[%] 6+0.0 NS
HbA,c < 6.5[%)] 55+1.9
HbAic 2 7.0 [%] 6+0.0 NS
HbAc < 7.0 [%] 53+1.9
BMI =30 [kg/m?] 57%20 NS
BMI < 30 [kg/m?] 48+1.3

Tab.41 Tabela przedstawia istotne réznice wartosci szerokosci $ciany prawej komory serca ptodu w fazie rozkurczowej (PK —
R) u pacjentek chorujacych na cukrzyce cigzowg (GDM) w V okresie cigzy (36 — 40 tygodnie) w zaleznosci od wystepowania:
LGA, makrosomii, odsetka HbA;c, BMI, p - poziom istotnosci, NS- r6znice nieistotne statystycznie.

PK = R [mm]

CZYNNIKI ROZNICUJACE V OKRES (36 - 40 TYGODNIE) P
LGA 75+21 NS

BRAK LGA 5.9+22
MAKROSOMIA 7.8+22 NS

Brak MAKROSOMII 5.9+2.2
HbALc > 6.1 [%] 6.4+21 NS

PGDM HbAc < 6.1 [%)] 6.1 £25
HbAic 2 6.5 [%] 7£23 NS

HbAc < 6.5 [%)] 6+22

HbAc = 7.0 [%] 9+28 NS

HbAc < 7.0 [%] 6.1£2.2
BMI = 30 [kg/m?] 7.0+1.0 NS

BMI <30 [kg/m?] 6.2+23

Tab.42: Tabela przedstawia istotne réznice wartosci szerokosci sciany prawej komory serca ptodu w fazie rozkurczowej (PK —
R) u pacjentek chorujacych na cukrzyce przedcigzowg (PGDM) w V okresie cigzy (36 — 40 tygodnie) w zaleznosci od
wystepowania: LGA, makrosomii, odsetka HbA;c, BMI, p - poziom istotnosci, NS- réznice nieistotne statystycznie.
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Wartoéci $rednie wskaznikdw skracania prawej komory serca ptodu (PK-SF)
badane w grupach pacjentek z cukrzycg cigzowg (GDM), przedcigzowag (PGDM),
oraz u pacjentek bez wystepujacej cukrzycy (K) nie roznity sie znaczaco, jednak

trend zwigzany z obecnoscig nizszych wartosci u pacjentek z cukrzycg zostat

zachowany, co zebrano w tabeli: (Tab.43).

OKRES PK — SF- GDM [%] PK —SF-PGDM [%] PK — SF — K [%] P

| (23 — 24) 36.5+£ 6. 2 33.1+11.4 40171 NS

11 (25 — 29) 30.3+12.4 31.3+13.1 37.5+24 NS

Il (30 — 32) 26.6+12.4 27 +13.4 37327 NS

IV (33-235) 241+73 32.7+11.6 38.6+2.4 NS

V (36 — 40) 327+11.6 28.5+15.3 36.5+6.2 NS
Tab. 43: Tabela przedstawia $rednie warto$ci wskaznikéw skracania prawej komory serca ptodu (PK — SF) u pacjentek
chorujacych na cukrzyce ciazowa (GDM) i przedcigzowg (PGDM) oraz w grupie kontrolnej (K), NS- r6znice nieistotne

statystycznie.

W pracy nie stwierdzono zaleznosci istotnych statystycznie pomiedzy
wartosciami wskaznikow skracania prawej komory serca ptodu a odsetkiem
hemoglobiny glikowanej u pacjentek ciezarnych chorujgcych na cukrzyce (Tab. 44).
Jedynie dla grupy kobiet chorujgcej na cukrzyce przedcigzowg prezentujgcej wartosci
hemoglobiny glikowanej = 6.5% stwierdzono istotnie obnizone wartosci SF-PK w 11|

okresie cigzy, co zaprezentowano w tabeli: (Tab. 44).

Dla tego samego Ill okresu cigzy (30-32 tygodnie) zaobserwowano rowniez
istotne zmniejszenie wartosci wskaznika skracania prawej komory serca ptodu (SF-
PK) w cigzy powiktanej cukrzyca przedcigzowg oraz makrosomig w odniesieniu do
pacjentek z cukrzycg przedcigzowa, u ktérych nie obserwowano makrosomii (Tab.
45).Pozostate roznice pomiedzy wartosciami SF-PK w zaleznosci od wystepowania
LGA czy makrosomii wykazywaty jedynie nieistotne obnizenie wskaznikow skracania

dla obecnego LGA czy makrosomii (Tab. 45).

Podobnego charakteru poréwnania mozemy dokona¢ podczas analizowania
Srednich wartosci wskaznikbw skracania prawej komory serca ptodu w cigzy
powiktanej cukrzycg a obecng otytoscig ciezarnej kobiety. U otytych pacjentek z

cukrzyca (BMI = 30kg/m?) obserwowano trend nizszych wartosci SF-PK (Tab. 46).

W badaniu wystepowaly rowniez istotne korelacje pomiedzy wartosciami
wskaznika skracania prawej komory serca ptodu (PK -SF) a obwodem brzucha ptodu

(AC) (r =-0.199; p = 0.048) w cigzy z cukrzycg cigzowg (GDM). Wraz ze spadkiem
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wskaznika skracania dla prawej komory (PK-SF) rosta wartos¢ obwodu brzucha

ptodu (AC).
SF — PK [%]

OKRES HbA, HbA, , HbA, HbA, ; HbA,c HbAc ,

TYGODNIE | <6 195 >6.1% 26.5% <6.5% 27.0% <7.0%
1(23-24) 449+17.5 | 30.8+13 NS 0 42.1+17.1 NS 0 42.1+17.1 NS
oy 11 (25-29) 32.2+12.6 | 24.3£10.5 NS 27.9+7.8 30.9+13.3 NS 0 30.3+12.4 NS
(30-32) | 29.2+11 25.5+13 NS 26.3+1.0 26.7+13 NS 29.1+5.8 26.4+12.8 NS
IV(33-35) | 24.4+7.2 | 23.7+8.2 NS 26.419 23.4%7.0 NS 14.2+ 0.0 24.8+7.1 NS
V (36-40) 34.1+13 2946.3 NS 24.9+11.8 | 33.3+11.6 NS 33.3+0.0 | 32.6+11.9 NS
1(23-24) 33.9+8.9 32.9+8.9 NS 40.8+17.7 31.749.7 NS 26.619.4 33.5%£11.5 NS
11 (25-29) 34.6%16.6 28.7£9.3 NS 30.7+16.8 31.1+11.9 NS 24.1+10.6 | 32.3%¥13.5 NS
PGDM 111 (30-32) 29.1+14.3 23.1+11.2 NS 17+4.9 29.1+13.7 0.0249 16.4+7.4 28+13.5 NS
IV (33-35) 38.5+16.7 28.4+13.4 NS 28.4+14.9 35.2+15.9 NS 26.9+8.4 34.7+16.7 NS
V (36-40) 30.5+15.5 26.7 £15.3 NS 35.94+20.3 26.4+13.3 NS 37.6%7.5 27.9+14.9 NS

Tab. 44: Tabela przedstawia $rednie wartosci wskaznikéw skracania $ciany prawej komory serca ptodu (SF — PK) w cigzy

powiktanej cukrzycg cigzowa, przedcigzowa w poszczegdlnych okresach cigzy w zaleznosci od odsetka HbA;c, NS - nieistotne
statystycznie réznice.

SF— PK [%]
TYc()'iKORDEflIE LGA BRAK LGA P MAKROSOMIA MAKBRli)'AS|<OMII P
[ (23-24) 42+181 428+00 NS 42+18.1 42.8£0.0 NS
GDM 1 (25-29) 276%37 30.6 413 NS 27674 30.9% 13.4 NS
11T (30 -32) 266118 26.9£20 NS 25%9.7 35.81225 NS
IV (33-35) 225%35 244:78 NS 22535 24478 NS
V (36-40) 31.8+11.8 38.8:9.6 NS 31.8:11.8 38.8£9.6 NS
[ (23-24) 213104 34 146 NS 30.3t7.8 33.5:11.9 NS
Il (25-29) 31.3:13.1 31616 NS 28138 32.3:13.1 NS
PGDM 111 (30 -32) 13.34.6 27.0+13.3 NS 1619.7 28.0+13.2 0.0464
IV (33-35) 225:84 34.1£15.9 NS 23.7:656 36165 NS
V (36-40) 246175 29.414.9 NS 25.7£19.4 29.1£145 NS

Tab.45: Tabela przedstawia $rednie wartosci wskaznikdéw skracania $ciany prawej komory serca ptodu (SF — PK) w cigzy
powiktanej cukrzyca cigzowa, przedcigzowg w poszczegdlnych okresach cigzy w zaleznosci od wystepowania LGA i
makrosomii, NS - nieistotne statystycznie réznice.

77



OKRES TYGODNIE BMI > 30kg/m’ BMI < 30kg/m’ P

| (23-24) 196+76 337146 NS

GDM Il (25-29) 29.7%35 305:14.2 NS
IIT (30 -32) 256:133 27123 NS

IV (33-35) 218%75 252t 74 NS

V (36-40) 323114 32.8:12 NS

| (23-24) 225:35 33.7t11.4 NS

I (25-29) 25% 0.0 31.6:13.3 NS

PGDM 111 (30 -32) 25+0,0 27.120.0 NS
IV (33-35) 33.2:16 33.3£00 NS

V (36-40) 261126 55.7£19.9 NS

Tab. 46: Tabela przedstawia $rednie wartosci wskaznikdw skracania sciany prawej komory serca ptodu (SF — PK) w cigzy
powiktanej cukrzycg cigzowa, przedcigzowag w poszczegdlnych okresach w zaleznosci od BMI, NS - nieistotne statystycznie
réznice.
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5.6. Prenatalna ocena ultrasonograficzna szeroko $ci $ciany przegrody

miedzykomorowej serca ptodu w ci  gzy powiktanej cukrzyc g (PGDM, GDM)

U pacjentek chorujgcych na cukrzyce w cigzy (PGDM, GDM) stwierdzono
wystepowanie istotnie  wyzszych wartosci szerokosci Sciany  przegrody
miedzykomorowej serca ptodu w fazie rozkurczu (PKM-R) w poréwnaniu do grupy
pacjentek bez cukrzycy (K) w 23-24 i 25-29 tygodniach cigzy, co przedstawia tabela
49). Pozostate roznice byty nieistotne (NS), lecz mozna obserwowac¢ trend zwigzany
z wystepowaniem wyzszych wartosci szerokosci sciany przegrody miedzykomorowej
serca ptodu w cigzach powiktanych cukrzyca: (Tab. 47).

PMK- R [mm]
GDM PGDM K P Okresy (tygodnie)

5+1.2 42+14 31+£1.2 0.0009 1 (23-24)

5+14 48+15 3.4+0.7 0.0197 Il (25-29)

5.8+1.8 5.2+15 4.3+1.7 NS I1(30 —32)

59+17 5.7+1.7 4.4+0.9 NS IV (33 -35)

6.0+£1.6 6.1+2.3 59+ 1.6 NS V (36 — 40)
Tab.47: Tabela przedstawia istotne réznice pomiedzy $rednimi warto$ciami szerokosci $ciany przegrody miedzykomorowej
serca ptodu w fazie rozkurczowej (PMK — R) w | i Il Okresach cigzy pomiedzy pacjentkami z trzech analizowanych grup: GDM,

PGDM, K, p- poziom istotnosci, NS- zaleznosci nieistotne statystycznie.

Nie stwierdzono istotnych réznic wartosci szerokosci sciany przegrody
miedzykomorowej serca ptodu w fazie rozkurczowej (PMK — R) w zaleznosci od:
wystepowania LGA, makrosomii, otytosci w poszczegdlnych okresach (tygodniach)
cigzy pomiedzy pacjentkami ciezarnymi chorujacymi na cukrzyce cigzowg (GDM) i
przedcigzowg (PGDM), co przedstawiono w tabelach (Tab. 51-57). Istotna rdznica
pomiedzy wartosciami srednimi szerokosci sciany przegrody miedzykomorowej serca
ptodu byla obserwowana w zaleznosci od odsetka hemoglobiny glikowanej u

ciezarnej: 2 7.0 i < 7.0% w 30-32 tygodniach cigzy z cukrzycg cigzowg (Tab. 52).
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PMK = R [mm]

CZYNNIKI ROZNICUJACE | OKRES (23 - 24 TYGODNIE) P
LGA 51+1.2 NS
BRAK LGA 5.0+0.0
MAKROSOMIA 51+1.2 NS
Brak MAKROSOMII 5.0+0.0
HbAc > 6.1 [%] 6.5+0.7 NS
GOM HbAc < 6.1 [%)] 47+0.9
HbA;c 2 6.5 [%)] 0 NS
HbAc < 6.5 [%] 5+1.1
HbALc = 7.0 [%] 0 NS
HbAc < 7.0 [%] 5+1.1
BMI = 30 [kg/m?] 6.0£0.0 NS
BMI <30 [kg/m?] 49+1.1

Tab.48: Tabela przedstawia istotne réznice wartosci szerokosci $ciany przegrody miedzykomorowej serca ptodu w fazie
rozkurczowej (PMK — R) u pacjentek chorujacych na cukrzyce cigzowg (GDM) w | okresie cigzy (23 — 24 tygodnie) w zaleznosci
od wystepowania: LGA, makrosomii, odsetka HbA;c, BMI, p - poziom istotnosci, NS- r6znice nieistotne statystycznie.

PMK = R [mm]
CZYNNIKI ROZNICUJACE | OKRES (23 - 24 TYGODNIE) P

LGA 46 2.1 NS

BRAK LGA 41 +13
MAKROSOMIA 48+18 NS

Brak MAKROSOMII 41+12
HbALc > 6.1 [%] 47+0.9 NS

PGDM HbAc < 6.1 [%] 40+1.4
HbAc = 6.5 [%)] 44+1.0 NS

HbAc < 6.5 [%)] 41+1.4
HbAc = 7.0 [%] 4+0.0 NS

HbAc < 7.0 [%] 42+13
BMI =30 [kg/m’] 50+2,8 NS

BMI <30 [kg/m?] 4112

Tab.49: Tabela przedstawia istotne réznice wartosci szerokosci $ciany przegrody miedzykomorowej serca ptodu w fazie
rozkurczowej (PMK — R) u pacjentek chorujacych na cukrzyce przedcigzowa (PGDM) w | okresie cigzy (23 — 24 tygodnie) w
zaleznosci od wystepowania: LGA, makrosomii, odsetka HbA;c , BMI, p - poziom istotnosci, NS- réznice nieistotne
statystycznie.
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PMK = R [mm]

CZYNNIKI ROZNICUJACE Il OKRES (25 - 29 TYGODNIE) P
LGA 58+1.6 NS
BRAK LGA 46+1.4
MAKROSOMIA 6.0 +1.4 NS
Brak MAKROSOMII 45+13
HbAc > 6,1 [%] 53+1.9 NS
GOM HbAc < 6,1 [%] 46+1.2
HbAc = 6.5 [%)] 6+1.6 NS
HbAc < 6.5 [%] 45+1.2
HbAc = 7.0 [%)] 0 NS
HbAc < 7.0 [%] 48+1.4
BMI =30 [kg/m?] 50+1.8 NS
BMI <30 [kg/m?] 4713

Tab. 50: Tabela przedstawia istotne roznice wartosci szerokosci Sciany przegrody miedzykomorowej serca ptodu w fazie
rozkurczowej (PMK — R) u pacjentek chorujacych na cukrzyce cigzowag (GDM) w Il okresie cigzy (25 — 29 tygodnie) w
zaleznosci od wystepowania: LGA, makrosomii, odsetka HbA;c , BMI, p - poziom istotnosci, NS- réznice nieistotne
statystycznie.

PMK = R [mm]

CZYNNIKI ROZNICUJACE I OKRES (25 - 29 TYGODNIE) P
LGA 6.3 +25 NS

BRAK LGA 48+13
MAKROSOMIA 55+ 1.9 NS

Brak MAKROSOMII 49+1.4
HbALc > 6.1 [%] 5.4+1.4 NS

PGDM HbAwc < 6.1 [%] 47116
HbA;c = 6.5 [%)] 5.6+0.9 NS

HbAc < 6.5 [%)] 4.8+1.7
HbAc = 7.0 [%)] 5+0.8 NS

HbAc < 7.0 [%] 5+1.6
BMI =30 [kg/m’] 6.0+0.0 NS

BMI <30 [kg/m?] 50x15

Tab.51: Tabela przedstawia istotne réznice warto$ci szerokosci $ciany przegrody miedzykomorowej serca ptodu w fazie
rozkurczowej (PMK — R) u pacjentek chorujacych na cukrzyce przedcigzowg (PGDM) w Il okresie cigzy (25 — 29 tygodnie) w
zaleznosci od wystepowania: LGA, makrosomii, odsetka HbA;c , BMI, p - poziom istotnosci, NS- réznice nieistotne
statystycznie.
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PMK = R [mm]

CZYNNIKI ROZNICUJACE Il OKRES (30 - 32 TYGODNIE) P
LGA 58+23 NS
BRAK LGA 58 +1.8
MAKROSOMIA 6.0+1.8 NS
Brak MAKROSOMII 46+18
HbAc > 6.1 [%] 6.3£2.2 NS
GOM HbAc < 6.1 [%)] 55+1.6
HbAc = 6.5 [%)] 74+16 NS
HbAc < 6.5 [%] 5.4+17
HbAc = 7.0 [%)] 9+1.4 0.0238
HbAc < 7.0 [%] 55+1.6
BMI =30 [kg/m?] 6.1£2.0 NS
BMI <30 [kg/m?] 57+1.7

Tab.52: Tabela przedstawia istotne réznice wartosci szerokosci $ciany przegrody miedzykomorowej serca ptodu w fazie
rozkurczowej (PMK — R) u pacjentek chorujgcych na cukrzyce cigzowa (GDM) w Il okresie cigzy (30 — 32 tygodnie) w
zaleznosci od wystepowania: LGA, makrosomii, odsetka HbA;c , BMI, p - poziom istotnosci, NS- réznice nieistotne
statystycznie.

PMK = R [mm]
CZYNNIKI ROZNICUJACE Il OKRES (30 - 32 TYGODNIE) P

LGA 6.5+35 NS

BRAK LGA 51+13
MAKROSOMIA 59+24 NS

Brak MAKROSOMII 51+13
HbALc > 6.1 [%] 54+18 NS

PGDM HbAwc < 6.1 [%] 51+13
HbA;c = 6.5 [%)] 54+15 NS

HbAc < 6.5 [%] 46+1.2
HbAc = 7.0 [%)] 53+15 NS

HbAc < 7.0 [%] 43+05
BMI =30 [kg/m’] 52+1.5 NS

BMI <30 [kg/m?] 5.0%0.0

Tab.53: Tabela przedstawia istotne réznice wartosci szerokosci $ciany przegrody miedzykomorowej serca ptodu w fazie
rozkurczowej (PMK — R) u pacjentek chorujacych na cukrzyce przedcigzowa (PGDM) w III okresie cigzy (30 — 32 tygodnie) w
zaleznosci od wystepowania: LGA, makrosomii, odsetka HbA;c , BMI, p - poziom istotnosci, NS- réznice nieistotne
statystycznie.
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PMK = R [mm]

CZYNNIKI ROZNICUJACE IV OKRES (33 - 35 TYGODNIE) P
LGA 58+1.7 NS
BRAK LGA 55 +1.8
MAKROSOMIA 58+ 1.7 NS
Brak MAKROSOMII 55+1.8
HbAc > 6.1 [%] 6.3+14 NS
GOM HbAc < 6.1 [%)] 55+1.9
HbAc = 6.5 [%)] 6+1.4 NS
HbAc < 6.5 [%] 5.7+1.9
HbAc = 7.0 [%)] 7+0.0 NS
HbAc < 7.0 [%] 57+18
BMI =30 [kg/m?] 6.0+15 NS
BMI <30 [kg/m?] 57+1.9

Tab.54: Tabela przedstawia istotne réznice wartosci szerokosci $ciany przegrody miedzykomorowej serca ptodu w fazie
rozkurczowej (PMK — R) u pacjentek chorujgcych na cukrzyce cigzowg (GDM) w IV okresie ciazy (33 — 35 tygodnie) w
zaleznosci od wystepowania: LGA, makrosomii, odsetka HbA;c , BMI, p - poziom istotnosci, NS- réznice nieistotne
statystycznie.

PMK = R [mm]

CZYNNIKI ROZNICUJACE IV OKRES (33 - 35 TYGODNIE) P
LGA 6.5+0.7 NS

BRAK LGA 57+18
MAKROSOMIA 7.0£17 NS

Brak MAKROSOMII 54+1.6
HbAc > 6.1 [%)] 6.0£2.2 NS

PGDM HbAwc < 6.1 [%] 55210
HbA;c = 6.5 [%)] 6.1+2.0 NS

HbA.c < 6.5 [%] 5.6+1.6
HbAc = 7.0 [%)] 6.2+1.9 NS

HbAc < 7.0 [%] 56+17
BMI =30 [kg/m’] 59+1.6 NS

BMI <30 [kg/m?] 2.0+£0.0

Tab.55: Tabela przedstawia istotne réznice wartosci szerokosci $ciany przegrody miedzykomorowej serca ptodu w fazie
rozkurczowej (PMK — R) u pacjentek chorujgcych na cukrzyce przedcigzowg (PGDM) w IV okresie cigzy (33 — 35 tygodnie) w
zaleznosci od wystepowania: LGA, makrosomii, odsetka HbA;c, BMI,p - poziom istotnos$ci, NS- réznice nieistotne statystycznie.
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PMK = R [mm]

CZYNNIKI ROZNICUJACE V OKRES (36 - 40 TYGODNIE) P
LGA 53+1.3 NS
BRAK LGA 51+1.3
MAKROSOMIA 53+1.3 NS
Brak MAKROSOMII 51+1,3
HbAc > 6.1 [%] 58+15 NS
GOM HbAc < 6.1 [%)] 51+16
HbAc = 6.5 [%)] 5.5+0.7 NS
HbAc < 6.5 [%] 53+1.6
HbAc = 7.0 [%)] 6.0+0.0 NS
HbAc < 7.0 [%] 52+1.6
BMI = 30 [kg/m?] 6.0+1.8 NS
BMI < 30 [kg/m?] 51+1.4

Tab.56: Tabela przedstawia istotne réznice wartosci szerokosci $ciany przegrody miedzykomorowej serca ptodu w fazie
rozkurczowej (PMK — R) u pacjentek chorujacych na cukrzyce cigzowg (GDM) w V okresie cigzy (36 — 40 tygodnie) w
zaleznosci od wystepowania: LGA, makrosomii, odsetka HbA;c , BMI, p - poziom istotnosci, NS- réznice nieistotne
statystycznie.

PMK = R [mm]

CZYNNIKI ROZNICUJACE V OKRES (36 - 40 TYGODNIE) P
LGA 6.9+1.3 NS

BRAK LGA 5.6+2.0
MAKROSOMIA 6.2+1.3 NS

Brak MAKROSOMII 5.7+21
HbAc > 6.1 [%)] 6.0 +1.6 NS

PGDM HbAwc < 6.1 [%] 57 21
HbA;c = 6.5 [%)] 59+23 NS

HbAc < 6.5 [%)] 5.4+2.1
HbAc = 7.0 [%)] 5.9+22 NS

HbAc < 7.0 [%] 43+0.9
BMI = 30 [kg/m?] 9.3+3.0 NS

BMI < 30 [kg/m?] 55+1.9

Tab.57: Tabela przedstawia istotne réznice wartosci szerokosci $ciany przegrody miedzykomorowej serca ptodu w fazie
rozkurczowej (PMK — R) u pacjentek chorujacych na cukrzyce przedcigzowg (PGDM) w V okresie cigzy (36 — 40 tygodnie) w
zaleznosci od wystepowania: LGA, makrosomii, odsetka HbA;c, BMI, p-poziom istotnosci, NS- réznice nieistotne statystycznie.

Wartosci szerokosci sciany przegrody miedzykomorowej serca ptodu
(PMK-R) w cigzy powiklanej cukrzycg przedcigzowg (PGDM) byly dodatnio
skorelowane z obwodem brzucha (r = 0.361; p = 0.000), szerokoscig tkanki
ttuszczowej (r = 0.267; p = 0.001) oraz szerokoscig tozyska (r = 0.194; p = 0.013) i
pepowiny (r = 0.272; p =0.000).
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5.7. Ocena przydatno $ci ultrasonograficznych formut biometrycznych:
Sheparda, Campbella, Hadlockal, Hadlocka2, Hadlocka 3 oraz Harta oceny

masy ptodu w ci gzy powiktanej LGA i makrosomi g o etiologii cukrzycowej:

Analiza statystyczna polegajaca na wyznaczeniu $redniego btedu wzglednego
procentowego (PE- Percentage Error) dla kazdej metody (Harta, Sheparda,
Campbella, Hadlocka 1, Hadlocka 2, Hadlocka 3), gdzie PE= (EFW- BW)/ BW x 100)
oraz sSredniego btedu absolutnego (bezwzglednego) (APE- Absolute Percentage
Error), gdzie APE= ([EFW- BW]/ BW x 100) i BW- masa urodzeniowa ptodu (BW-
Birth Weight), EFW- szacowana ultrasonograficznie masa ptodu (EFW- Estimated
Fetal Weight) w grupie pacjentek ciezarnych z cukrzycg cigzowg (n=99) nie wykazata
wyzszosci metody Harta nad pozostatymi popularnie stosowanymi metodami
ultrasonograficznymi. Najdoktadniejszg metodg w tej grupie badanej (GDM) okazata
sie metoda Sheparda, dla ktérej uzyskano najnizszy wzgledny btad procentowy
wynoszacy:- 2.2 £ 9.9 (Tab. 58).

Najdoktadniejsza metodg oceny ultrasonograficznej masy ptodu w cigzy
powiktanej cukrzycq przedcigzowg (n=164) w badaniu zostata potwierdzona metoda
Sheparda, dla ktérej uzyskano najnizszy w tej grupie wzgledny biad procentowy
wynoszacy: - 2.2 = 9.9, natomiast metoda Harta nie uzyskata przewagi nad
pozostatymi popularnie stosowanymi metodami wykazujac najwyzszy ze wszystkich

metod Sredni wzgledny oraz sredni bezwzgledny btad procentowy: (Tab. 59).

Podobnie dla oceny ultrasonograficznej masy ptodu w cigzy fizjologicznej
(n=63) metoda Harta wykazywata znaczgco przewyzszajgcy pozostate metody sredni
wzgledny i bezwzgledny btad procentowy: +16.7+ 12.0 i 17.4 + 10.8, natomiast
najdoktadniejsza okazata sie metoda Sheparda, ktéra posiadata najnizszy wzgledny
btad procentowy: - 0.7 = 8.2: (Tab. 60).

U pacjentek chorujgcych na cukrzyce cigzowg (n=99) i przedcigzowg (n=164)
stwierdzono wystepowanie najnizszego wzglednego btedu procentowego dla metody
Hadlocka 2: -2.0 £ 12.1, ktéra znacznie przewyzszala swojg dokladnoscig metode
Harta: (Tab. 61).
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PE- sredni wzgledny

APE- $redni bezwzgledny

GDM
btad procentowy [%] btad procentowy [%]

Hart 21.8+19.3 23.3%x17.5
Shepard -2.2+9.9 8.4+5.6
Campbell -3.3+8.8 75+5.6
Hadlock 1 -4.5+10.6 95+6.5
Hadlock 2 -2.8+10.9 9.1+64
Hadlock3 -3.4+10.2 8.7+5.38

Tab.

58: Tabela prezentuje wartosci $rednich wzglednych i bezwzglednych btedéw procentowych dla kazdej z metod

ultrasonograficznych zastosowanych w populacji pacjentek ciezarnych z cigz powiktanych cukrzyca cigzowa (p < 0.05).

PE- $redni wzgledny

APE- sredni bezwzgledny

PGDM
btad procentowy [%] btad procentowy [%]

Hart +21.4 £15.7 22.1+147
Shepard -29+13.2 19.3+8.6
Campbell -1.7+£11.9 94+74
Hadlock 1 -4.6+12.3 105+7.9
Hadlock 2 -1.5+12.8 10.2 +7.8
Hadlock3 -1.9+12.2 9.7 +7.7

Tab.
ultrasonograficznych zastosowanych w populacji pacjentek ciezarnych z

59: Tabela prezentuje wartosci $rednich wzglednych i bezwzglednych btedéw procentowych dla kazdej z metod
cigz powiktanych cukrzyca przedcigzows, p < 0.05

PE- $redni wzgledny

APE- sredni bezwzgledny

K
btad procentowy [%] btad procentowy [%]
Hart +16.7 £12.0 17.4 +10.8
Shepard -0.7+8.2 6.7 +4.6
Campbell -39 £7.0 6.5 +4.6
Hadlock 1 -49+7.3 6.9+54
Hadlock 2 -4.1+6.8 6.4 +4.6
Hadlock3 -29+6.9 59 +45

Tab.
ultrasonograficznych zastosowanych w populacji pacjentek cigzarnych n

ie chorujacych na cukrzyc

60: Tabela prezentuje wartosci $rednich wzglednych i bezwzglednych btedéw procentowych dla kazdej z metod

e, z grupy kontrolnej,p< 0.05.

Pacjentki ciezarne chorujgce na cukrzyce

cigzowa (GDM) i przedcigzowg (PGDM)

PE- sredni wzgledny

btad procentowy [%]

APE- $redni bezwzgledny

btad procentowy [%]

Hart +21.6+£17.1 22.6+15.8
Shepard -2.6+12.0 9.6+7.7
Campbell -2.3+10.8 8.7 £6.8
Hadlock 1 -4.6 +11.7 101+7.4
Hadlock 2 -2.0+121 9.8 +7.3
Hadlock3 -2.1+115 9.3+7.1

Tab.

61: Tabela prezentuje wartosci $rednich wzglednych i bezwzglednych btedéw procentowych dla kazdej z metod

ultrasonograficznych zastosowanych w populacji pacjentek ciezarnych chorujgcych na cukrzyce cigzowg i przedcigzowa,p<

0.05.

Natomiast ocena bteddéw procentowych metod ultrasonograficznych w populacji

pacjentek ciezarnych z cukrzycg (GDM, PGDM) oraz wspdtistniejacym LGA (n=28)

wykazata wystepowanie najnizszego wzglednego btedu procentowego dla metody

Harta, wynoszgcego: - 0.6 7.3, podczas gdy w grupie pozostatych kobiet ciezarnych
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z cukrzyca, u ktoérych nie stwierdzono LGA btad Harta wykazywat najwyzszg wartos¢

w odniesieniu do pozostatych metod: PE= + 24.2 + 16.0, APE= 24.5 + 15.5: (Tab.

62).
Brak wystepowania LGA o etiologii cukrzycowej Wystepowanie LGA o etiologii cukrzycowej
. APE- $redni . APE- $redni
PE- $redni wzgledny PE- $redni wzgledny
METODY bezwzgledny btad bezwzgledny btad
btad procentowy btad procentowy
procentowy procentowy
% %
[%0] (%] (%] (%]
HART +24.2+16.0 245+155 -06+7.3 59+41
SHEPARD -1.4+11.4 9.1+7.0 -13.2+11.9 13.7+11.3
CAMPBELL -1.0 +10.6 8.2+6.8 -12.9+5.7 129+5.7
HADLOCK 1 -3.6+11.7 98+7.4 -13.1+£6.9 13.1+6.9
HADLOCK 2 -09+12.1 9.6+7.3 -11.4+75 116+ 7.1
HADLOCK 3 -1.1+115 9.1+7.1 -11.0+6.9 11.1+ 6.8

Tab. 62: Tabela prezentuje wartosci $rednich wzglednych i bezwzglednych bledéw procentowych dla kazdej z metod
ultrasonograficznych zastosowanych w populacji pacjentek ciezarnych z LGA o etiologii cukrzycowej oraz bez wystepujacego
LGA w cigzy powiktanej cukrzycg (GDM, PGDM), (p< 0.05).

Podobnie dla analizy doktadnosci metod ultrasonograficznych w cigzy powiktanej
makrosomig o podtozu cukrzycowym (GDM, PGDM) (n= 43) stwierdzono
wystepowanie najnizszego wzglednego btedu procentowego dla metody Harta, ktory
wynosit: - 2.1 5.0, natomiast odmienna sytuacja byta obserwowana u pozostatych
pacjentek ciezarnych z cukrzycg (GDM, PGDM) bez wspdtistniejgcej makrosomii,
gdzie metoda Harta wykazywata najwyzszy wzgledny btad procentowy: + 26.2 +
14.6: (Tab. 63).

Brak wystepowania makrosomii (GDM, PGDM) Wystepowanie makrosomii (GDM, PGDM)

i . APE- $redni . . APE- $redni
PE- $redni wzgledny PE- sredni wzgledny
METODY bezwzgledny btad bezwzgledny btad
btad procentowy btad procentowy
procentowy procentowy
% %
[%] (%] [%6] (o]
HART +26.2+14.6 26.2 +14.6 -2.1+5.0 3.8+38
SHEPARD -0.02 £10.1 8.2 59 -16.3+11.8 16.7 + 11.3
CAMPBELL +0.1 +9.6 74+6.1 -15.4+£6.7 154 +6.7
HADLOCK 1 -2.2+10.6 8.8+6.3 -16.6 £9.0 16.6+9.0
HADLOCK 2 +0.2+11.1 8.3+ 6.6 -13.5+10.4 146+ 8.9
HADLOCK 3 +0.1 +10.4 84+6.1 -14.0+9.6 141+ 9.6

Tab. 63: Tabela prezentuje wartosci $rednich wzglednych i bezwzglednych btedéw procentowych dla kazdej z metod

ultrasonograficznych zastosowanych w populacji pacjentek ciezarnych z makrosomig chorujgcych na cukrzyce (GDM, PGDM)
oraz bez wystepujacej makrosomii, (p< 0.05).
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Analiza statystyczna wykazata, ze w grupie pacjentek ciezarnych z makrosomig
o podtozu cukrzycowym (GDM, PGDM) najwiecej przypadkéw (u 50%) wsrod ktorych
masa ptodu szacowana ultrasonograficznie rdznita sie od masy rzeczywistej
pourodzeniowej na poziomie rozbieznosci wynoszacym = 5% obserwowano dla
metody Harta: (Tab. 64).

METODY
Poziom ) Poziom ) Poziom ) Poziom )
Wystepowanie ) ) Poziom ) ) Poziom ) ) Poziom ) ) Poziom
. rozbieznosci | | rozbieznosci | | rozbieznosci | | rozbieznosci | )
makrosomii istotnosci istotnosci istotnosci istotnosci
+5 % (%) +10 % (%) +15 % (%) +20 % (%)
(GDM, PGDM)
HART 50 - 89.3 - 96.4 - 100.0 -
SHEPARD 35.7 0.1803 50.0 0.0001 57.1 <0.0001 78.6 0.0013
CAPMBELL 7.1 <0.0001 39.3 <0.0001 67.9 0.0006 82.1 0.0036
HADLOCK1 14.3 0.0004 39.3 <0.0001 64.3 0.0002 85.7 0.0101
HADLOCK2 17.9 0.0017 42.9 <0.0001 71.4 0.0016 85.7 0.0101
HADLOCK3 17.9 0.0017 42.9 <0.0001 75.0 0.0046 89.3 0.0275

Tab.64: Tabela prezentuje procentowg czestos¢ przypadkdw, u ktérych szacowana masa ptodu réznita sie w stosunku do masy
urodzeniowej noworodka na poziomie rozbieznosci wynoszacym: + 5%, 10, 15, 20 % dla kazdej rutynowo stosowanej formuty
ultrasonograficznej oraz dla nowej formuty Harta w grupie kobiet ciezarnych chorujacych na cukrzyce (GDM, PGDM) i u ktérych
wystepowata wspéttowarzyszgca makrosomia.

Podobnie w grupie pacjentek ciezarnych z LGA o podtozu cukrzycowym (GDM,
PGDM) najwiecej przypadkow (u 69.8%) wsrdéd ktorych masa ptodu szacowana
ultrasonograficznie roznita sie od masy rzeczywistej pourodzeniowej na poziomie

rozbieznosci wynoszacym + 5% obserwowano dla metody Harta: ( Tab. 65).

METODY
) Poziom ) Poziom ) Poziom ) Poziom )
Wystepowanie ) ) Poziom ) ) Poziom ) ) Poziom ) ) Poziom
rozbieznosci | | rozbieznosci | | rozbieznosci | | rozbieznosci | )
LGA istotnosci istotnosci istotnosci istotnosci
+5 % (%) +10 % (%) +15 % (%) +20 % (%)
(GDM, PGDM)
HART 69.8 - 95.3 - 97.7 - 100.0 -
SHEPARD 14.0 <0.0001 41.9 0.0001 46.5 58.1 0.0001
CAPMBELL 14.0 <0.0001 233 <0.0001 46.5 <0.0001 72.1 0.0026
HADLOCK1 9.3 <0.0001 27.9 <0.0001 51.2 <0.0001 65.1 0.0006
HADLOCK2 20.9 0.0002 30.2 <0.0001 53.5 <0.0001 74.4 0.0041
HADLOCK3 23.3 0.0005 30.2 <0.0001 58.1 <0.0001 76.7 0.0066

Tab.65: Tabela prezentuje procentowg czestos¢ przypadkdw, u ktérych szacowana masa ptodu réznita sie w stosunku do masy
urodzeniowej noworodka na poziomie rozbieznosci wynoszacym: + 5%, 10, 15, 20 % dla kazdej rutynowo stosowanej formuty
ultrasonograficznej oraz dla nowej formuty Harta w grupie kobiet ciezarnych chorujacych na cukrzyce (GDM, PGDM) i u ktérych
wystepowato wspéttowarzyszace zaburzenie wzrastania ptodu o charakterze LGA.
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6. DYSKUSJA

Watroba rozwija sie prenatalnie od czwartego tygodnia cigzy. Poczatkowo
odpowiada za funkcje krwiotwdrcze, natomiast jej udziat w procesach metabolicznych
rozpoczyna sie w dwunastym tygodniu. Watroba jest narzadem o duzych
zdolnosciach regeneracyjnych, jej wielkos¢ koreluje z nadmiernym Ilub
niedostatecznym wzrostem ptodu. Cukrzyca wiklajgca cigze moze przyczyniac sie do
zwiekszonej czestosci wystepowania zaburzen wzrastania ptodu zwigzanych z
hiperglikemia i hiperinsulinemig ptodowa, co zauwazyt i opisat w 1954 roku Pedersen
[90, 91, 95, 96, 98-103]. W latach osiemdziesigtych zostata opisana metoda
ultrasonograficznego pomiaru diugosci prawego ptata watroby oraz przedstawiono

referencyjne wartosci wielkosci watroby w przebiegu cigzy fizjologicznej [98-103].

Wspotczesnie, pomimo posiadanej wiedzy dotyczacej patomechanizmu LGA i
makrosomii, mozliwosci kontynuowania pionierskich badan ultrasonograficznych,
dzieki dostepnosci programéw o wysokiej rozdzielczosci obrazu (High Resolution),
brakuje szerokich, wyczerpujacych analiz dotyczacych diugofalowej oceny wptywu

cukrzycy na rozwijajgcq sie watrobe ptodu.

Chciatabym wiec przeanalizowa¢ nieliczne tematycznie zwigzane prace
naukowe oraz odnies¢ je do otrzymanych wynikéw mojej pracy. Dostepne dane nie
wyjasniaja, niestety, wszystkich watpliwosci dotyczacych wptywu nadmiernego
wzrastania ptodu zwigzanego z cukrzycg matki na wielkos¢ i funkcjonowanie
watroby u ptodu, jak réwniez nie zawierajg oceny ultrasonograficznego parametru
wielkosci watroby ptodu jako markera LGA i makrosomii o etiologii cukrzycowej [102,
103].

W 1994 roku Roberts AB. i wsp. zaprezentowali swoje badania dotyczace
oceny ultrasonograficznej wielkosci watroby ptodowej w cigzy powiktanej cukrzycg
przedcigzowg. Badania zostaty wykonane w grupie osiemdziesieciu ciezarnych
otytych z cukrzycg przedcigzowg i u dwudziestu czterech otytych ciezarnych

mieszkanek wysp Pacyfiku nie chorujgcych na cukrzyce [102].

W pracy zwraca uwage mata liczebnosc populacji badanej, brak respektowania
podziatu pacjentek chorujgcych na cukrzyce wedlug P. White [16] (w pracy

przedstawiono podziat pacjentek na cukrzyce typu pierwszego: n=26 i typu drugiego:
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n= 54) oraz zastosowanie stezenia fruktozaminy jako wyktadnika stuzgcego

retrospektywnej ocenie wyréwnania metabolicznego kobiet [103].

Albuminy, do ktorych przylacza sie glukoza majg krotszy czas zycia od krwinek
czerwonych, wynoszacy trzy tygodnie (czas zycia krwinki czerwonej wynosi 120 dni).
Fruktozamina jako produkt glikacji alboumin moze by¢ czesciej niz hemoglobina
glikowana oznaczanym w cigzy parametrem dlugoterminowego wyréwnania
glikemicznego. Jest to samo w sobie korzystniejsze, gdyz umozliwia zapewnienie
czestsze] analizy i kontroli metabolicznej w cigzy, natomiast jest to rzadziej
stosowana forma monitorowania. Wartosci stezenia fruktozaminy nie sg skorelowane
z wartosciami stezenia hemoglobiny glikowanej, niedoktadno$ci zwigzane z wptywem
zaburzen stezenia albumin we krwi moga zaburza¢ wynik oznaczenia fruktozaminy
[103,169].

U ciezarnych z cukrzycag pomiary wielkosci watroby ptodu byty wykonywane w
osiemnastym, dwudziestym 6smym i trzydziestym szOstym tygodniu cigzy, natomiast
pacjentki otyte bez cukrzycy oceniano jednorazowo w trzydziestym szostym tygodniu.
Autorzy uzyskali istotne 12% powiekszenie watroby ptodowej w grupie otytych
ciezarnych z cukrzycag rozpoczynajace sie od 18 tygodnia cigzy, (p < 0.001), ktére
wykazywato tendencje wzrostowg. W 36 tygodniu stwierdzili 19% wzrost wielkosci
watroby (p < 0.02) w odniesieniu do odpowiednich wartosci referencyjnych w cigzy
fizjologicznej. Zaobserwowali takze istotne powiekszenie watroby ptodu w 36
tygodniu cigzy u pacjentek otytych nie chorujgcych na cukrzyce (wzrost o 9.4% w
odniesieniu do populacji zdrowych kobiet ciezarnych), ktére byto jednak istotnie
mniejszym powiekszeniem niz obserwowane w przebiegu cigz z cukrzyca (p < 0.001)
[102].

Autorzy zwrdcili uwage na ciekawe spostrzezenie dotyczace braku
wystepowania istotnych réznic pomiedzy parametrami biometrycznymi ptodu z cigz
powiktanych cukrzycg i otytoscig matki oraz u otylych ciezarnych bez towarzyszacej
cukrzycy w 36 tygodniu (BPD, AC, FL). Wielkos¢ watroby byla jedynym

ultrasonograficznym czynnikiem réznicujgcym obie grupy badane [102].

W pracy nie stwierdzono istotnej korelacji pomiedzy wartosciami diugosci
watroby ptodu a stezeniem fruktozaminy w 18, 28 i 36 tygodniu w cigzach

powiktanych cukrzyca, jednak analiza poszczegollnych pojedynczych przypadkow
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pozwolita autorom na wysuniecie sugestii dotyczacej wplywu wyréwnania
gikemicznego na przyspieszenie procesu wzrostu watroby ptodowej. Zauwazono
trend dotyczacy niewielkiej grupy pacjentek otytych z cukrzyca, u ktérych wartos¢
watroby ptodu od 18 tego do 36 tego tygodnia cigzy nie wykazywata charakteru
znaczaco wzrastajgcego i towarzyszyta jej tendencja spadkowa warto$ci stezenia

fruktozaminy [102].

Inni autorzy Mirghani H. i wsp. [103] w 2006 roku wykazali znamienne
statystycznie powiekszenie ptodowej watroby w 21-24 tygodniach cigzy powikianej
cukrzycg cigzowa. Cukrzyca cigzowa byta diagnozowang za pomocg testu OGTT z
75 gramami glukozy w czasie < 7 dni od przeprowadzonego badania
ultrasonograficznego. Srednia diugo$é watroby ptodu w ciazy powiktanej cukrzyca
cigzowg wynosita 36 mm, natomiast w cigzy o przebiegu prawidtowym 31 mm, (p <
0.01). Nalezy zwrdéci¢ uwage na tylko jednokrotne oznaczenie wielkosci watroby w
powyzszej analizie, ktore nie zostato potwierdzone pomiarami w nastepowych
tygodniach cigzy. BMI ciezarnych nie réznito sie statystycznie pomiedzy kobietami z

cukrzyca cigzowg oraz pacjentkami ciezarnymi bez cukrzycy [103].

Badanie ultrasonograficzne oceniajagce watrobe ptodu wykonano u 123
ciezarnych, u 15.4 % z nich (n=19) na podstawie analizy testu OGTT 75g (wartosci
na czczo = 7 mmol/L, po dwbch godzinach od podania glukozy = 7.8mmol/L)
rozpoznano cukrzyce cigzowa. Nie odnotowano istotnych réznic wartosci
parametrow biometrycznych ptodu z cigz z cukrzycg (BPD, HC, AC, FL) w
poréwnaniu do pacjentek bez cukrzycy. Nie wykonano analizy pourodzeniowej
noworodkow, co tym samym uniemozliwito ocene wielkosci watroby ptodowej w
odniesieniu do LGA i makrosomii stwierdzanej po porodzie. Praca miata charakter
badania przekrojowego. Analiza ta nie pozwala w sposGb wyczerpujacy wyjasnic¢
przydatnosci parametru ultrasonograficznego dtugosci watroby w cigzy z cukrzycg

matki do prognozowania nadmiernego wzrastania u ptodu [103].

Mirghani H. i wsp. nie stwierdzili w swojej pracy wystepowania istotnych réznic
pomiedzy wartosciami pozostatych analizowanych parametrow ptodu w 21-24
tygodniach cigzy: obwodu brzucha, szerokosci tkanki ttuszczowej wokoét brzucha,
szerokosci przegrody miedzykomorowe] serca ptodu, tozyska i pepowiny w

zaleznosci od wystepowania cukrzycy cigzowej, natomiast zauwazyli, ze wraz z
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powiekszeniem wartosci watroby ptodowej w cigzy powiklane] cukrzycg cigzowg
wzrastata wartos¢ glikemii po dwéch godzinach od testu OGTT u ciezarnej. Nie
udowodnili natomiast istotnego wptywu glikemii na czczo u ciezarnej na zmiane

wielkosci watroby ptodu [103].

Z uwagi na fakt, ze publikacja Mirghaniego i wsp. jest jedyng tego typu analizg
oceny wielkosci watroby ptodu w cigzy z cukrzycg cigzowg oraz na jej uproszczong
konstrukcje nie wyczerpuje ona odpowiedzi na szereg pytan, moze jedynie
zapoczatkowac rozwdj dalszych randomizowanych badan w tym zakresie.Pomimo,
ze autorzy powyzszych dwoéch prac poswieconych badaniom ciezarnych z cukrzycqg
przedcigzowg i cigzowg opowiadali sie za ogromng potrzebg kontynuowania
rozpoczetych badan, z danych dostepnych autorce tekstu wynika, ze nie
opublikowano nastepowych doniesien w tym temacie [102,103].

Roberts AB. i wsp. po 1994 roku zajeli sie badaniami nad oceng
ultrasonograficzng watroby ptodu w cigzy powiktanej SGA, TTTS, jak rowniez w
przebiegu izoimmunizacji ptodowej [99, 169, 170]. Dalsze zainteresowania naukowe
Mirghaniego H. i wsp. nie byly zwigzane z oceng ultrasonograficzng wielkosci
watroby ptodu [99,169,170].

Dwa lata po ukazaniu sie pracy Mirghaniego H. i wsp. pojawita sie publikacja
pod kierownictwem Andersona NG, ktora jest zblizona tematycznie do powyzszych
[171]. Analizuje ona powtarzalnos¢ i doktadno$¢ pomiarow ultrasonograficznych
wielkosci watroby ptodu dla 44 ciezarnych z cukrzyca. Autorzy uzyskali odchylenie
standardowe SD < 3 mm dla oceny dlugosci prawego ptata watroby zarbwno w
przypadku wykonywania kolejnych pomiaréw przez tego samego jak i przez r6znych
ultrasonografistow. Dokladno$¢ pomiaréw wzrastala wraz ze wzrostem iloSci
przeprowadzonych tego typu badan, a wiec wraz 2z doswiadczeniem
ultrasonografisty. Niestety praca nie przedstawia analizy wartosci dtugosci watroby w
cigzy z cukrzyca, celem jej byta jedynie ocena zmiennosci mierzonego parametru

ultrasonograficznego [171].

Zgodnie z wynikami mojej pracy poréwnanie $rednich wartosci diugosci
watroby ptodu w poszczegdlnych tygodniach cigzy pomiedzy pacjentkami

chorujgcymi na cukrzyce oraz ciezarnymi z cigz fizjologicznych wykazuje wyrazny
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trend zwigzany z wystepowaniem wyzszych wartosci w grupie ciezarnych z cukrzycqg

cigzowaq i przedcigzowa, cho¢ nie zawiera istotnych statystycznie réznic (p = 0.05).

W mojej pracy oceniatam diugos¢ watroby ptodu w cigzy powiktanej LGA i
makrosomig cukrzycowqg. Dla pacjentek ciezarnych chorujgcych na cukrzyce
przedcigzowg (n = 164) makrosomie stwierdzono u 17.6 % (n= 29), przy czym w tej
grupie 29 ciezarnych w 33-35 tygodniach cigzy stwierdzono istotne powiekszenie
wymiaréw watroby ptodu w poréwnaniu do pozostatych 135 pacjentek, u ktérych nie
obserwowano makrosomii (LD = 56 vs 42.3) [mm], (p= 0.0017).

Okreslitam, ze powiekszona ultrasonograficznie watroba ptodu w tym okresie
cigzy (IV okres: 33-35 tygodnie) powiktane] cukrzyca przedcigzowg (LD = 2 SD
wedtlug norm ustalonych przez Vintzileosa i wsp. jest zwigzana z 9.5 razy
zwiekszonym ryzykiem makrosomii. Pacjentki w grupie kontrolnej w moim badaniu
miescity sie w zakresie wartosci referencyjnych uznanych przez Vintzileosa i wsp.
[98].

Powiekszong watrobe = 2 SD od wartosci referencyjnych Vintzileosa
stwierdzitam u 16.4% (n=27) kobiet w 33-35 tygodniach cigzy powiktanej cukrzycg
przedcigzowg [83]. Na podstawie tej analizy moge wnioskowaé, ze powiekszenie
watroby ptodu w cigzy powiktanej cukrzycg przedcigzowg moze by¢é uznane jako

ultrasonograficzny parametr (marker) makrosomii.

Kolejnym spostrzezeniem w mojej pracy jest stwierdzenie powiekszonej
istotnie watroby ptodu w 36-40 tygodniach cigzy u 17 pacjentek z cukrzycg
przedcigzowg i LGA oraz u 29 pacjentek z cukrzycqg przedcigzowg i makrosomig w

odniesieniu do pozostatych pacjentek z cukrzyca przedcigzowg (p = 0.0001).

Powiekszenie watroby ptodu (LD = 2 SD) w cigzy z cukrzycg przedcigzowg w
36-40 tygodniach cigzy wedlug mojej analizy jest zwigzane z 39- krotnie
zwiekszonym ryzykiem makrosomii i 12.5- krotnie zwiekszonym ryzykiem LGA.
Wedtug kryteriow referencyjnych przyjetych przez Vintzileosa [83] powiekszona
watroba ptodowa w 36-40 tygodniach cigzy powiktanej cukrzycg przedcigzowg byta

obecna w moim badaniu u 10 pacjentek (27%).

Natomiast powiekszenie watroby plodu ocenione ultrasonograficznie

niezaleznie od zalozenia kryterium czasowego wykonania pomiaru
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ultrasonograficznego w cigzy z cukrzycg przedcigzowg stanowi wedtug mojej oceny

4- krotnie zwiekszone ryzyko LGA i 3.6- krotnie zwiekszone ryzyko makrosomii.

W pracy nie stwierdzono wystepowania istotnych réznic pomiedzy czestoscig
wystepowania LGA i makrosomii u pacjentek z cukrzyca cigzowa i przedcigzowa (p=
0.05). Powiekszenie wielkosci watroby ptodowej = 2SD od wartosci referencyjnych
ustalonych przez Vintzileosa i wsp. [83] stwierdzono u 27 ciezarnych z cukrzycag

przedcigzowg (16.4%).

W mojej analizie nie stwierdzitam wystepowania analogicznych zaleznosci dla
powiekszenia wielkosci watroby ptodowej w cigzy z towarzyszaca cukrzycg cigzowg
z towarzyszacym LGA i makrosomig. Moze to by¢ zwigzane z malg liczebnoscig
grupy badanych pacjentek chorujgcych na cukrzyce cigzowg (n= 99), przy liczniejszej
grupie chorujgcej na cukrzyce przedcigzowg (n= 164). Te populacyjne roznice
liczebne moga wydawac sie zadziwiajgce, wobec obserwowanej w Polsce znacznie
wyzszej czestosci wystepowania cukrzycy cigzowej (4-5%) i mniejsze] czestosci
cukrzycy przedcigzowej (0.4%) [16,17]. Jest to jednak zwigzane nie tyle ze
zmniejszong czestoscig wystepowania pacjentek chorujgcych na cukrzyce cigzowg
hospitalizowanych w Poznaniu, co z logistycznymi trudnosciami przeprowadzania

metodologicznych zalozen powyzszej pracy.

W  badaniu wstepnie zalozono pieciokrotng koniecznosS¢  oceny
ultrasonograficznej wzrastania ptodu w cigzy; w | (23-24), 1l (25-29), Il (25-29), IV
(30-32) i V okresie (36-40 tygodniach cigzy). O ile analiza taka bytla mozliwa do
przeprowadzenia u kobiet ciezarnych chorujgcych na cukrzyce przedcigzowa, z
uwagi na ich liczne, planowe i nieplanowe hospitalizacje zwigzane z koniecznoscig
monitorowania leczenia i eliminowania ryzyka wystepowania powiktah naczyniowych
w szpitalu o trzecim stopniu referencyjnosci, o tyle taka czestotliwosé nie byta tatwa
do egzekwowania u kobiet z cukrzycg cigzowa, ktore niejednokrotnie byly leczone

ambulatoryjnie w trakcie trwania cigzy.

W efekcie z badania trzeba byto wyeliminowac¢ pacjentki ciezarne z cukrzycg
cigzowa, u ktérych nie udato sie przeprowadzi¢ petnego zestawu wymaganych pieciu
badan, a ostatecznie w pracy uzgodniono wigczenie do badania wszystkich

pacjentek chorujgcych na cukrzyce, u ktorych co najmniej dwukrotnie wykonywano
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analize ultrasonograficzng wzrastania ptodu oraz na krotko przed porodem ocene

masy ptodu.

Pacjentki chorujgce na cukrzyce przedcigzowg prawie zawsze pozostawaty
pod kontrolg Kliniki Potoznictwa i Chorob Kobiecych az do terminu porodu, ktory
odbywat sie w GPSK w Poznaniu. Z grupy pacjentek z cukrzycg cigzowg
wyeliminowano przypadki, w ktorych poréd nie odbywat sie w naszym szpitalu i gdy

nie posiadano wiedzy na temat dalszych losow kobiet oraz ich potomstwa.

Te kwestie znaczgco obnizaly mozliwosci analizy ultrasonograficznej pacjentek
i stanowity przeszkode w kompletowaniu dogodnej liczebnie grupy badane,;.
Ograniczenia czasowe trwania badan od 11. 2009 do 07. 2011 takze nie pozwalaty

na poszerzenie liczby chorych z cukrzycg cigzowa.

Pomimo, ze w badaniu wystepowata roéwniez odpowiednio mniejsza grupa
ciezarnych nie chorujgcych na cukrzyce (n= 66) w grupie kontrolnej, to z uwagi na jej
jednorodnos¢ i powtarzalno$¢, zgodnos¢ badanych parametréw ptodowych z
wartosciami referencyjnymi dla cigz fizjologicznych, zwielokrotnienie tej liczby

badanych kobiet przewidywalnie przyniostoby porownywalne wyniki koricowe.

Z uwagi ha udokumentowane spostrzezenia dotyczace wysokiej pozytywnej
wartosci predykcyjnej LGA i makrosomii dla powiekszonej wielkosci obwodu brzucha
ptodu (AC = 90 percentyla) [92] w mojej pracy wykonatam rowniez ocene
statystyczng ryzyka wystepowania LGA i makrosomii dla powiekszonego AC ptodu.
Stwierdzitam, ze (AC = 90 percentyla) w cigzy powiktanej cukrzycg cigzowq jest
zwigzane z prawie czterokrotnie podwyzszonym ryzykiem makrosomii. Dla cigzy
powiktanej cukrzycg przedcigzowg uzyskatam ponad dwukrotnie wyzsze ryzyko
makrosomii przy powiekszonym obwodzie brzucha ptodu w poréwnaniu do
powiekszone] wielkosci watroby ptodu (LD = 2SD): OR= 10 vs OR= 3.6. Ryzyko
wystepowania LGA w przebiegu cukrzycy przedcigzowej dla powiekszonego obwodu
brzucha ptodu byto rowniez dwukrotnie wyzsze w stosunku do powiekszenia watroby
ptodu: OR= 9 vs OR= 4, (95% CI >1).

Dla oceny ryzyka LGA i makrosomii w poszczegdllnych okresach czasu trwania
cigzy w zaleznosci od wystepowania powiekszenia obwodu brzucha lub watroby

ptodowej stwierdzono istotne zaleznosci towarzyszace koncowym tygodniom cigzy,

95



po 30 tygodniu dla obu parametrow ultrasonograficznych, cho¢ z wyrazng przewaga
wartosci powiekszonego obwodu brzucha w wyrazaniu silniejszego wptywu na wzrost

ryzyka LGA i makrosomii.

W mojej pracy oceniatam wplyw wyréwnania metabolicznego na wielko$¢
watroby ptodu w cigzy z cukrzycg cigzowa i przedcigzowa, natomiast nie
stwierdzitam istotnego wptywu odsetka HbA;c, otytosci na dlugos¢ watroby w cigzy z
cukrzycg (p = 0.05). Moge jedynie zauwazy¢ trend wynikajacy z obserwacji
powiekszenia wielkosci watroby ptodowej dla pacjentek cechujacych sie odsetkami
hemoglobiny glikowanej: > 6.1%, = 6.5%, = 7.0%, jak réwniez otytoscig (BMI >

30kg/m?) w grupie ciezarnych z cukrzyca ciazowa oraz przedcigzowa.

W pracy zaobserwowatam wystepujgcg zalezno$¢ o charakterze korelacji
rosnacej pomiedzy wzrostem watroby ptodu w cigzy powiktanej cukrzycg cigzows i
przedcigzowg a wzrostem obwodu brzucha, szerokosci tkanki ttuszczowej wokot

brzucha, wielkosci tozyska i pepowiny (p = 0.000).

Podobne spostrzezenia opisat Vintzileos i wsp. w pracy oceniajgcej wzrost
wielkosci watroby w cigzy fizjologicznej [98]. Stwierdzili wystepowanie zaleznosci
pomiedzy wzrostem wielkosci watroby ptodu a obwodem brzucha utrzymujacej sie w
trakcie czasu trwania cigzy. Autorzy przedstawili wzér stuzacy do oszacowania
prawidtowej wartosci wielkosci watroby ptodu przy znanej wielkosci obwodu brzucha:
LD = (6.32 + 34 x AC); (LD [mm], AC [mm]). Na podstawie wtasnej analizy stwierdzili,
ze watroba ptodu w cigzy fizjologicznej wzrasta o 1.2 mm na tydzien od 20 do 30

tygodnia cigzy i nastepnie o0 1.7 mm na tydzien od 31 do 41 tygodnia [98].

W mojej ocenie nie stwierdzitam istotnych réznic pomiedzy $rednimi
wartosciami dtugosci prawego ptata watroby, obwodu brzucha ptodu, szerokosci
tkanki ttuszczowej wokdt brzucha ptodu, szerokosci pepowiny i tozyska pomiedzy
grupami badanymi pacjentek ciezarnych z cukrzyca przedcigzowa, cigzowg oraz
kontrolng (p = 0.05). Natomiast po blizszym przeanalizowaniu warto$ci powyzszych
parametréw ultrasonograficznych moge zauwazy¢ wystepujgacg tendencje do
prezentowania wyzszych wartosci w grupie ciezarnych z cukrzycg w odniesieniu do

kobiet w cigzach fizjologicznych.
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Sadze, ze nalezy zwroci¢é uwage na zwigzek obserwowanych wynikow ze
znaczacqg przewagq ilosciowg pacjentek ciezarnych z cukrzycg cechujgcych sie
prawidlowym dlugoterminowym wyréwnaniem metabolicznym, ocenianym na
podstawie stezenia hemoglobiny glikowanej (wartosci Hb;c < 6.1% dotyczyly 97%
ciezarnych z cukrzycg przedcigzowa i 71% ciezarnych z cukrzycg cigzowg). Wartosc
Srednia stezenia HbAj;c u pacjentek z cukrzycg cigzowg (GDM) wynosita: 5.8%,
natomiast u pacjentek z cukrzycg przedcigzowg (PGDM): 6.0%. Badane pacjentki

ciezarne z cukrzycg byly wiec w znacznej wiekszosci odpowiednio kontrolowane.

W podsumowaniu otrzymanych przeze mnie wynikbw moge stwierdzi¢, ze
wiekszos¢ uzyskanych zaleznosci dotyczacych parametru ultrasonograficznego
oceny wielkosci watroby ptodu dotyczyta pacjentek z cukrzycg przedcigzowa.
Pacjentki chorujgce na cukrzyce cigzowg i przedcigzowg nie rOznity sie znaczaco
stopniem wyrownania metabolicznego, w obu grupach obserwowano réwniez

podobng czesto$¢ LGA i makrosomii na poziomie okoto 10%.

Nalezy jedynie zauwazy¢ nizszg czesto$¢ wystepowania otytosci u pacjentek z
cukrzycg przedcigzowg w odniesieniu do pacjentek z cukrzycg cigzowa. Wsrod
ciezarnych z cukrzyca cigzowg byly 24 pacjentki otyte (24.2%), natomiast otytos¢
dotyczyta 9 pacjentek z cukrzycg przedcigzowg (5.4%).

Pomimo, ze w pracy stwierdzono istotnie powiekszone wartosci watroby
ptodowej u kobiet ciezarnych z cukrzyca przedcigzowg oraz makrosomig i LGA w
koncowych okresach badan, po 33 tygodniu cigzy oraz udowodniono, ze
powiekszona watroba ptodu jest przydatnym markerem makrosomii i LGA w
przebiegu cukrzycy przedcigzowej, nalezy zwréci¢ uwage na przewage wartosci
powiekszonego obwodu brzucha ptodu (AC = 90 percentyla) jako markera

makrosomii i LGA w cigzy powiktanej cukrzyca.

Chciatabym jednak zauwazy¢, ze pomiary obwodu brzucha ptodu sg zwigzane
Z najwiekszg zmiennoscig w porownaniu do pozostatych parametréw biometrycznych
ptodu (BPD, HC, FL) [158, 159, 164, 166, 167], natomiast Anderson NG. i wsp.
postulujg o powtarzalnosci i doktadnosci pomiaréw ultrasonograficznych wielkosci
watroby w cigzy powiklanej cukrzycg [171]. My$le, ze badania porownawcze
zwigzane z oceng dokladnosci tych dwdch parametrow ultrasonograficznych

przyniostyby wiele interesujgcych wnioskéw.
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Ptodowa hiperglikemia i hiperinsulinemia w cigzy powiktanej cukrzycg sg
czynnikami wptywajgcymi réwniez na nadmierny wzrost miesnia sercowego poprzez
jego hiperplazje i hipertrofie. Nie mozemy jednak potwierdzi¢, ze obserwowana w
trzecim trymestrze cigzy kardiomiopatia przerostowa serca ptodu ma bezposredni
zwigzek z nieprawidiowym wyréwnaniem glikemicznym u ciezarnej, gdyz jest ona
rowniez opisywana w przebiegu cigz powiklanych cukrzycg wiasciwie leczong i
kontrolowang [136, 139, 150, 172, 173].

Kardiomiopatia cukrzycowa serca ptodu (dotyczaca od 75 do 22%
przypadkow) jest najczesciej postacig bezobjawowg i po urodzeniu obserwujemy
normalizacje szerokosci scian komor i/lub przegrody miedzykomorowej serca ptodu
[136-138, 139-141, 152]. Obecnie najwiekszym zainteresowaniem naukowcow cieszy
sie tematyka oceny patomechanizmu doprowadzajgcego do strukturalnego
zaburzenia mieénia serca ptodu matki chorujgcej na cukrzyce. Swiadczg o tym
ostatnie prace Russella NE. z 2008 roku [152] oraz Turana S. z 2011 roku [174] i ich
zespotow, ktore przedstawiajg echokardiograficzne badania serca ptodowego w
pierwszym trymestrze cigzy [152, 174].

Autorzy za pomocag dopplerowskiej analizy przeptywow przez zastawki
przedsionkowo-komorowe serca, przewod zylny, tetnice pepowinowg oceniajg
obcigzenie wstepne serca, funkcje skurczowg i rozkurczowa, obcigzenie nastepcze.
Do oceny sluzg nastepujgce parametry pomiarowe: czas trwania skurczu
izowolumetrycznego (ICT), czas trwania rozkurczu izowolumetrycznego (IVRT),
wskaznik E/A (Early/Atrial ratio), MPI (Tei index) [152, 174].

Na podstawie swoich badan Russell NE. i wsp. stwierdzili wystepowanie
zaburzonej funkcji rozkurczowej lewej komory serca ptodu w grupie pacjentek
chorujgcych na cukrzyce przedcigzowa w trzynastym tygodniu cigzy, zauwazyli
zwigzek pomiedzy diugoterminowym nieprawidtowym wyréwnaniem glikemicznym
(HbAic = 7%) a pogarszaniem sie czynnosci rozkurczowej lewej komory w drugim
trymestrze. Na podiozu tych spostrzezen w 36 tygodniu cigzy autorzy odnotowali u
22% ptodow z cigz powiklanych cukrzycg przerost prawej komory wraz z

uposledzeniem jej czynnosci (spadek MPI prawej komory) [152].

Turan S. i wsp. prowadzili badania echokardiograficzne serca ptodu w cigzy

powiktanej cukrzyca przedciazowa niewyréwnang w 11- 14 tygodniach [174]. Srednia
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wartos¢ stezenia hemoglobiny glikowanej u badanych 63 pacjentek wynosita 7.5%,
HbA1c = 7% obserwowano u 59% sposrod wszystkich przypadkéw. W badanej grupie
ciezarnych z cukrzycg autorzy obserwowali istotne wydtuzenie czasu trwania
rozkurczu izowolumetrycznego (IVRT), obnizenie wskaznika E/A i MPI dla prawej i
lewej komory, ktére nie wykazywaty znaczacych korelacji z obcigzeniem wstepnym i
nastepczym serca oraz z czestoscig pracy serca, natomiast byly wyraznie zalezne od
wartosci HbA;c. Zaburzenia te swiadczg o pogorszeniu funkcji rozkurczowej lewej i
prawej komory serca oraz napetniania sie gtdwnie lewej komory serca ptodow z cigz
powiktanych niewyréwnang cukrzycg przedcigzowa, przy braku obecnosci wad

rozwojowych serca ptodu[174].

Jaeggi ET. i wsp. opublikowali w 2001 prace, ktorej celem byta analiza
czynnosciowa i strukturalna serca ptodu z cigzy powiktanej cukrzyca przedcigzowg
prawidlowo wyrownang metabolicznie, na podstawie pomiaréow HbA;c [139].
Wykonywano badania dopplerowskie oraz w prezentacji M - mode dwukrotnie; w
czasie pomiedzy 19 a 23 oraz pomiedzy 33 a 36 tygodniami cigzy. Pierwsze badanie
oceniatlo anatomie oraz funkcje skurczowg i rozkurczowg serca, drugie badanie
stuzytlo ostatecznemu wykluczeniu wystepowania patologicznego przerostu
komorowego o etiologii cukrzycowej. Srednie wartosci HbA;c w 19- 23 tygodniach
wynosity 5.7%, w 33- 36 tygodniach: 5.9 % [139].

W pracy stwierdzono obecno$¢ znaczacego wzrostu szerokosci $ciany
przegrody miedzykomorowej serca ptodu matek chorujgcych na cukrzyce w
odniesieniu do cigz fizjologicznych; (IVST-PGDM - Intraventricular Septal Thickness
Pregestational Diabetes Mellitus- szeroko$¢ $ciany przegrody miedzykomorowej
serca ptodu w cigzy powiktanej cukrzyca przedcigzowa, IVST-NDM - Intraventricular
Septal Thickness-Non Diabetes Mellitus- szerokoS¢ sciany  przegrody
miedzykomorowej serca ptodu w cigzy bez wspétistniejgcej cukrzycy u ciezarnej) od
19-23 tygodnia cigzy: IVST- PGDM= 1.73 vs IVST- NDM= 1.52 mm (p< 0.05), w 33
36 tygodniach cigzy: IVST-PGDM= 3.57 vs IVST- NDM= 2.98 mm (p< 0.0001) [139].

Autorzy zauwazyli wystepowanie istotnej zaleznosci pomiedzy przerostem
Sciany przegrody miedzykomorowej serca ptodu w przebiegu cukrzycy przedcigzowej
matki a makrosomig w 33-36 tygodniach cigzy: IVST — PGDM — macrosomia= 3.88
vs IVST- PGDM- nonmacrosomia= 3.46 mm (p< 0.001) [139].
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Wartoéci wskaznikow skracania lewej (SF- LK) [%] i prawej komory serca
ptodu (SF- PK) [%] nie wykazywaly istotnych réznic pomiedzy grupami badanymi. Nie
zalezaly takze od obecnosci lub braku wystepowania przerostu sciany przegrody
miedzykomorowej serca ptodu. Wskaznik skracania prawej komory serca ptodu
zmniejszat sie w czasie: (19-23 tygodnie): SF-PK- PGDM = 34.7%; (33-36 tygodnie):
SF-PK-PGDM= 30.6 % (p< 0.0001), (19-23 tygodnie): SF- PK- NDM= 34.6% (33-36
tygodnie): SF-PK-NDM= 28.4% (p< 0.002). Zmniejszenie wartosci wskaznika
skracania lewej komory serca ptodu wykazywato mniejszg dynamike i byto znaczace
tylko w grupie ciezarnych z cukrzyca przedcigzowa: (19-23 tygodnie): SF-LK-PGDM
= 35.8% (33-36 tygodnie): SF-LK-PGDM = 33.9% (p< 0.05) [139].

Wraz z obserwowanym izolowanym przerostem Sciany przegrody
miedzykomorowej serca ptodu (przy braku przerostu scian lewej i prawej komory) w
cigzy powiktanej prawidtowo wyrownang cukrzycg przedcigzowag Jaeggi ET. i wsp.
nie odnotowali towarzyszacego uposledzenia funkcji skurczowo — rozkurczowej serca
(na podstawie analizy wskaznikbw E/A, SF-LK, SF-PK) [123]. Autorzy pracy sg
zdania, ze rutynowa ocena ultrasonograficzna serca ptodu w cigzy z cukrzycg u
matki cechujgcg sie wkasciwym wyréwnaniem metabolicznym w trzecim trymestrze
cigzy nie jest badaniem koniecznym. U zadnego z analizowanych noworodkéw nie

obserwowano niewydolnosci krgzenia pourodzeniowo [139].

Gandhi JA. i wsp. w swojej pracy z 1995 roku przedstawili badania
prowadzone w grupie 29 ciezarnych z cukrzycg cigzowg i przedcigzowg w czasie
pomiedzy 20 a 24, 28 a 31, 32 a 36 tygodniami cigzy [138]. Wartosci srednie
stezenia hemoglobiny glikowanej wynosity: HbA;c < 6.8 %, glikemii dobowej: < 120
mg/dl. Autorzy okreslili wystepowanie istotnego poszerzenia szerokosci $ciany lewej,
prawej komory i przegrody miedzykomorowej serca u ptodéw z cigz powiktanych
cukrzycg w odniesieniu do grupy kontrolnej rozpoczynajgcego sie od 20 tygodnia
cigzy: (20-24 tygodnie): IVST-DM = 2, 73 vs IVST-NDM = 2.23 (IVST- Interventricular
Septum Thickness), RVWT-DM = 2.95 vs RVWT-NDM = 2.23 (RVWT - Right
Ventricular Wall Thickness), LVWT-DM = 2.91 vs LVWT-NDM = 2.23 (LVWT - Left
Ventricular Wall Thickness) [mm] (p< 0.05) [138].

Kardiomiopatia przerostowa serca ptodu z cigzy powiktanej cukrzyca byta
obserwowana podczas kazdej analizy ultrasonograficznej od 20 do 36 tygodnia,
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jednoczasowo wyliczano dla lewej i prawej komory serca wskazniki skracania,
ktorych wartosci byly prawidlowe od 20 do 31 tygodnia i nie zawieraly istotnych
réznic. Jedynie w 32-36 tygodniach w grupie pacjentek z cukrzyca wiklajaca cigze
stwierdzono istotnie wyzsze wartosci wskaznika skracania prawej komory serca
ptodu (SF — PK) w odniesieniu do grupy kontrolnej: SF-PK-DM = 52 [%] vs SF-PK -
ND = 33 [%] (p = 0.005). Na podstawie tych wynikow autorzy opisali wystepowanie
nadkurczliwoséci serca ptodu w trzecim trymestrze cigzy powiklanej cukrzyca,

wspotistniejgcej z przerostem komorowym serca [138].

Hatem MA. i wsp. w swojej pracy do oceny funkcji rozkurczowej miesnia
sercowego wykorzystali tkankowag echokardiografie dopplerowskg (TDI - Tissue
Doppler Imaging) [151]. Jest to metoda, ktéra pozwala oceni¢ predkosé¢ ruchu tkanki
z wyeliminowaniem predkosci zwigzanych z przeptywem krwi. Autorzy analizowali
zmiany wskaznika E/A dla zastawek przedsionkowo- komorowych serca ptodu matki
z cukrzycg cigzowg oraz przedcigzowg i stwierdzili wystepowanie znaczgcego
uposledzenia funkcji rozkurczowej dla lewej i prawej komory serca ptodow z
cukrzyca, niezaleznego od obecnosci patologicznego przerostu miesnia sercowego
[151].

Zielinsky P. i wsp. w swoich dwoch pracach (2004, 2009) przedstawili, ze
analiza wartosci wskaznika skracania lewego przedsionka serca ptodu (LASF- Left
Atrial Shortening Fraction) u matki z cukrzycg cigzowq i przedcigzowg moze byé¢
dobrym wyktadnikiem funkcji rozkurczowej lewej komory serca. LASF byt istotnie
nizszy u ptodéw z cigz powiktanych cukrzyca matki w odniesieniu do ptodéw z grupy
kontrolnej i swiadczyt o nieprawidtowej funkcji rozkurczowej lewej komory serca

ptodu w cigzy z cukrzycg [175, 176].

W analizie strukturalnej szerokosci $cian komor i przegrody miedzykomorowej
serca ptodu wraz z oceng kurczliwosci lewej i prawej komory w cigzy powiktane]
cukrzycg przedcigzowg i cigzowg wykonane] metodg M-mode stwierdzitam
wystepowanie podwyzszonej wartosci szerokosci Sciany przegrody
miedzykomorowej serca ptodu w cigzy z cukrzycg od 23 do 29 tygodnia cigzy w

odniesieniu do grupy kontrolnej.
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W mojej pracy zauwazytam rowniez zalezno$¢ polegajacg na istotnym
wzroécie wartosci szerokosci sciany lewej komory serca ptodu w cigzy z cukrzycg
przedcigzowg w 23-24 tygodniach w zaleznosci od wystepowania LGA (p=0.0256),
otytosci (p= 0.0474) oraz odsetka hemoglobiny glikowanej (HbA;c > 6.1%) (p=
0.0448).

Szeroko$¢ Sciany lewej komory serca ptodu byta rowniez istotnie wyzsza w 25-
29 tygodniach u kobiet ciezarnych z cukrzycg cigzowag, u ktérych odnotowano
odsetek hemoglobiny glikowanej = 6.5% (p=0.0050), natomiast Sciana przegrody
miedzykomorowej byta poszerzona w 30-32 tygodniach przy HbAic = 7.0%
(p=0.0238).

Nie stwierdzitam istotnych r6znic pomiedzy srednimi wartosciami szerokosci
Sciany prawej komory serca ptodu w grupie z cukrzycg cigzowa, przedcigzowq i
kontrolng, lecz zauwazytam, ze w przypadku obserwowanego przerostu sciany
prawej komory serca ptodu w przebiegu cukrzycy przedcigzowe] (szerokos¢ sciany
prawej komory serca ptodu = 97.5 percentylowi wedlug wartosci referencyjnych
okreslonych przez Firpo i wsp. [146]) moze byé on rozpatrywany jako marker
makrosomii, gdyz trzykrotnie zwieksza ryzyko jej wystgpienia: OR= 3.95% CI > 1,
(1.08 — 8.375), (p= 0.0290).

W badaniach obserwowatam obecnos¢ charakterystycznego trendu
zZwigzanego ze wzrostem warto$ci szerokosci sciany lewej, prawej komory i
przegrody miedzykomorowej w grupie ciezarnych z cukrzycg w odniesieniu do

kontroli.

W wyniku analizy wartosci wskaznikdéw skracania lewej i prawej komory serca
ptodu w cigzy powiktanej cukrzycg moge oceni¢, ze wskaznik skracania dla prawej
komory serca ptodu w cigzy z cukrzycg przedcigzowg byt wyraznie zmniejszony w
grupie z makrosomig (p= 0.0464) oraz odsetkiem hemoglobiny glikowanej = 6.5%
(p=0.0249) w czasie od 30 do 32 tygodnia.

Moglibysmy zatem mowi¢ o wystepowaniu hipokinezy $ciany prawej komory
serca ptodu w przebiegu cukrzycy przedcigzowej obserwowanej w trzecim trymestrze
dla przypadkoéw z towarzyszacg makrosomig cukrzycowg oraz HbA;c = 6.5% i tym

samym opisywac¢ wystepowanie zaburzonej funkcji rozkurczowej s$ciany prawej
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komory serca ptodu. Pomimo, ze wskazniki skracania prawej komory byty istotnie
obnizone, uwazam jednak, ze nalezy rozwazy¢ to w kontekscie doswiadczenia i
oceny naukowca DeVore G, ktory w swojej obszernej pracy przegladowej
przedstawiajgcej wspotczesne mozliwosci diagnostyczne funkcji rozkurczowej serca
ptodu stwierdzit, na podstawie swoich wiasnych obserwacji, ze obnizenie wskaznika
skracania prawej komory serca ptodu ponizej 5 percentyla (jak to ma miejsce w mojej
analizie) jest czeste podczas rozkurczu prawej komory serca ocenianej w badaniu M-

mode i moze by¢ rowniez obecne w przebiegu fizjologicznej pracy serca [177].

Dodatkowym spostrzezeniem w pracy jest wystepowanie korelacji pomiedzy
wzrostem obwodu brzucha ptodu w cigzy powiktanej cukrzycg cigzowg a spadkiem
wskaznika skracania sciany prawej komory (r= - 0.199, p= 0.048), co sugeruje
pogarszanie sie funkcji rozkurczowej prawej komory serca ptodu w przebiegu
cukrzycy cigzowej wraz z wystepowaniem nadmiernego wzrastania ptodu o

charakterze LGA i makrosomii.

W podsumowaniu wynikéw czesci pracy dotyczacej oceny wielkosci oraz
funkcji rozkurczowej serca ptodu w cigzy powiktanej cukrzycg moge zauwazy¢ wptyw
parametréw: (HbAic, BMI, LGA) na wartos¢ szerokosci lewej komory i przegrody

miedzykomorowej ptodu.

Chciatabym rowniez zauwazy¢ przydatnos¢ oceny ultrasonograficznej
szerokosci Sciany prawej komory serca ptodu do oceny ryzyka wystepowania
makrosomii oraz zwrOci¢ uwage na zwigzek pomiedzy pogarszaniem sie funkciji
rozkurczowej prawej komory serca ptodu w cigzy powiktanej cukrzycg matki a
wystepowaniem nadmiernego wzrastania ptodu o podtozu cukrzycowym.

Ocena ultrasonograficzna masy ptodu w cigzy powiktanej makrosomig i LGA o
etiologii  cukrzycowej, pomimo dotychczasowego skonstruowania ponad
piec¢dziesieciu formut biometrycznych, ktore bardzo dobrze sprawdzajg sie do
szacowania masy ptodowej w cigzach fizjologicznych, moze by¢ obarczona btedem
pomiarowym siegajgcym 20% dla cigz z towarzyszgcym nadmiernym wzrastaniem
[26]. Najwazniejszg konsekwencjg nie rozpoznania masy ptodu = 4000g lub nie
stwierdzenia ultrasonograficznie réznicy pomiedzy obwodem brzucha a obwodem

glowy ptodu wynoszacej > 4 cm [27,69] jest pominiecie znacznie podwyzszonego
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towarzyszacego im ryzyka okotoporodowego (9.2- 24%) zwigzanego z dystocjg
barkowg [50-51].

Metoda logarytmiczna opracowana przez Harta i wsp. zostata opublikowana w
2010 roku w czasopismie Ultrasound Obstet Gynecol [88]. Gtdwnym elementem
réznicujgcym jg z pozostatymi popularnie stosowanymi formutami jest zatgczenie
elementow charakterystyki ciezarnej (aktualnej masy ciata kobiety ciezarnej < 7 dni
przed porodem) do danych biometrycznych ptodu, ktére w sumie tworzg wzor
logarytmiczny liczacy przewidywang mase. Ta innowacja wigze sie jednak z
wyspecjalizowanym przeznaczeniem metody Harta w przewidywaniu masy ptodu,
ktéra moze by¢ wykorzystywana tylko w czasie < 7 dni przed porodem, a wiec jest

metodg oceny masy jedynie na krétko przed przewidywanym terminem porodu.

Zaréwno praca przedstawiona przez Harta i wsp, jak i nasza analiza, ktore
wykazaty i potwierdzity najwyzszg skutecznosS¢ oraz doktadnos¢ metody Harta w
odniesieniu do pozostatych metod ultrasonograficznych byly badaniami
retrospektywnymi i ocenialy ultrasonograficzng mase ptodu dla przypadkéw, u
ktérych masa poporodowa wynosita = 4000g [87,88]. Na podstawie  tak
skonstruowanych analiz stwierdzono, ze metoda Harta cechowata sie najnizszym
sposrdd pozostatych ocenianych metod (Hadlock 1, Hadlock 2, Hadlock 3, Hadlock
4, Warsof, Campbell, Merz) srednim wzglednym btedem procentowym wynoszgcym:
- 0.03 = 4.6%, $rednim bezwzglednym bltedem procentowym wynoszacym: 3.69 %,
co udowodnit Hart i wsp. oraz potwierdziliSmy w naszym badaniu: (Sredni wzgledny
btad procentowy= - 0.74%, Sredni bezwzgledny btad procentowy= 3.38 (p < 0.001))
[87,88].

Jest to wiec bardzo dokladna metoda, ktéra pozwala jedynie z niewielkim
niedoszacowaniem oceni¢ mase ptodu dla przypadkow, gdy podejrzewamy
makrosomie [87,88] i jak stwierdziliSmy w naszej analizie w najwiekszej grupie
ciezarnych (n=84) sposrdéd wszystkich objetych badaniem (n=113) umozliwiata ona
oszacowanie masy ptodu réznigcej sie w stosunku do masy urodzeniowej noworodka
na poziomie rozbieznosci wynoszacym + 5% (w poroéwnaniu do pozostatych formut
ultrasonograficznych: Sheparda, Campbella, Hadlockal, Hadlocka 2, Hadlocka 3)
[106]. Podobne wyniki przedstawit Hart: u 77.9 kobiet na 140 uzyskano rozbieznos¢

Szacowanej masy z rzeczywistg masg noworodka na poziomie + 5%, co stanowito
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najlepszy wynik w odniesieniu do pozostatych metod (dla ktérych srednio 27.5 na

140 kobiet miescito sie na poziomie + 5%) [88].

W dalszym etapie pracy wyzwaniem byla préba oceny przydatnosci
ultrasonograficznej metody Harta do szacowania masy ptodu w cigzy powiktanej LGA
i makrosomig o etiologii cukrzycowej, gdyz prezentowane wyniki dwéch cytowanych
prac pochodzg z populacji ciezarnych cechujgcych sie fizjologicznym przebiegiem
cigzy [87,88]. Moje przypuszczenia zwigzane z wybiérczym i wyspecjalizowanym
wykorzystaniem praktycznym metody Harta do oceny masy ptodowej jedynie dla cigz
powiktanych nadmiernym wzrastaniem (o podiozu cukrzycowym lub zwigzane z
czynnikami  konstytucjonalnymi) zostaly w peilni potwierdzone. Chciatabym
szczegOlnie podkreslic, ze formuta Harta nie powinna by¢é stosowana do
standardowej analizy masy ptodowe] w cigzach powiktanych cukrzycg Ilub

fizjologicznych cechujgcych sie eutroficznym wzrastaniem ptodu.

Jak pokazujg wyniki mojej pracy, w grupie ciezarnych z cukrzycg cigzowg
(GDM), przedcigzowg (PGDM), w grupie wszystkich kobiet ciezarnych z cukrzycag
(GDM, PGDM) oraz u kobiet z cigz prawidtowych, nie powiktanych cukrzycg metoda
Harta cechuje sie najwyzszym wzglednym i bezwzglednym btedem procentowym
oceny masy wynoszacym srednio:PE= ( + 20.4%) i APE= (21.3%). Btad zwigzany z
okoto 20% nadszacowaniem masy ptodowej jest niemozliwy do zaakceptowania,
natomiast nalezy zwroOci¢ szczegOlng uwage na najwyzszg doktadnosé metod
Sheparda i Hadlocka 2 ( PE= < - 2.2 %, APE= < 10.2%) oceny masy ptodu w
populacji pacjentek chorujgcych na cukrzyce i u kobiet z grupy kontrolne;j.

Natomiast pozytywnym zaskoczeniem jest dla mnie prezentowana w mojej
pracy wyzsza dokladnos¢ i skutecznos¢ metody Harta do oceny masy ptodu
powiktanego LGA o etiologii cukrzycowej (GDM, PGDM), przewyzszajgca
doktadnos¢ oznaczania masy ptodu w cigzy z makrosomig cukrzycowg (GDM,
PGDM): PE Hart LGA= - 0.6% vs PE Hart makrosomia= - 2.1 %. Pozostate badane
metody ultrasonograficzne (Shepard, Campbell, Hadlockl, Hadlock2, Hadlock3)
zawieraly znacznie wyzszy $redni bigd procentowy wzgledny: PE= -13.7%,
bezwzgledny: APE= 14% zwigzany z oceng masy ptodu powikianego LGA i

makrosomig o etiologii cukrzycowej.
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W moim badaniu stwierdzono, ze dla metody Harta w najliczniejszej grupie
ciezarnych z cukrzycg (GDM, PGDM) i LGA (u 69.8% sposrod 28, u ktdrych
stwierdzono LGA) poziom rozbieznosci pomiedzy masg Sszacowang
ultrasonograficznie a masg urodzeniowg noworodkéw byt zachowany na poziomie +
5%, podobnie jak dla przypadkéw z makrosomig cukrzycowg (poziom rozbieznosci +
5% stwierdzono dla 50% badanych sposrdod 43 ciezarnych z makrosomig i cukrzycag
(GDM, PGDM)), w odniesieniu do pozostatych popularnie stosowanych metod

ultrasonograficznych.

Ostatecznie moge powiedzie¢, ze logarytmiczna formuta Harta jest
sprawdzong i doktadng metodg oceny masy ciata ptodu w okresie < 7 dni przed
porodem w przypadku podejrzewania nadmiernej masy ptodu = 4000g, zaburzenia o
charakterze LGA, podwyzszonego obwodu brzucha ptodu AC = 90 percentyla,
stwierdzanej réznicy pomiedzy obwodem brzucha ptodu a obwodem gtowki ptodu
(AC - HC > 4 cm) za pomocg rutynowo stosowanych metod (Sheparda, Campbella,
Hadlocka 1, Hadlocka 2, Hadlocka 3) i z uwagi na wyzszg czesto$¢ prezentowania
tego typu przypadkow w cigzach powiktanych cukrzycg sadze, ze jest to bardzo
przydatna formuta diagnostyczna, ktéra powinna zosta¢ wigczona do praktycznego

wykorzystania.

W podsumowaniu wynikbw powyzszej pracy chcialabym stwierdzi¢, ze
ultrasonograficznie oceniana wielko$¢ watroby ptodu powinna by¢ rozpatrywana jako
marker makrosomii i LGA w cigzy powiktane] cukrzycg.Pomiary ultrasonograficzne
szerokos$ci sciany prawej komory serca ptodu u kobiety ciezarnej z cukrzycag sugerujg
wystepowanie zwigzku pomiedzy nadmiernym wzrastaniem ptodu a zaburzeniem
funkcji rozkurczowej obserwowanej nawet w przypadku braku stwierdzanego
przerostu komorowego. Chcialabym podkreslic role wihasciwego wyréwnania
metabolicznego ciezarnej wplywajgcego na zmniejszenie czestosci wystepowania
kardiomiopatii cukrzycowej, co w pracy bylo gtdbwnie wyrazone dla Sciany lewej
komory serca ptodu. Na zakonczenie moich rozwazan pragne zauwazy¢ bardzo
korzystng 1 przydatng role metody ultrasonograficznej Harta oceny masy ptodu w
okresie na krotko przed planowanym porodem w cigzach powiktanych nadmiernym

wzrastaniem, a zwlaszcza o charakterze LGA o etiologii cukrzycowej.
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7. WNIOSKI

7.1. W cigzy powiktanej cukrzyca przedcigzowg powiekszona watroba ptodu w

prenatalnym badaniu ultrasonograficznym jest markerem LGA i makrosomii.

7.2. Przerost Sciany lewej komory, przegrody miedzykomorowej oraz zaburzenia
kurczliwosci $ciany prawej komory serca ptodu sg zalezne od wyréwnania

metabolicznego ciezarnej.

7.3. Formufa ultrasonograficzna Harta jest najdoktadniejszga metodg oceny masy

ptodu z LGA i makrosomig o etiologii cukrzycowe.
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8. SLOWNIK

* AC Abdominal Circumference (obwod brzucha ptodu)

* ACOG American College of Obstetricians and Gynecologists (Amerykanski
Kongres Potoznikow i Ginekologdéw)

* ALAT Alanine Aminotransferase (aminotransferaza alaninowa)

» ASD Atrial Septum Defect (ubytek w przegrodzie miedzyprzedsionkowe))

* BMI Body Mass Index (wskaznik masy ciata)

» BPD Biparietal Diameter (wymiar dwuciemieniowy gtowki ptodu)

e CGMS Continuous Glucose Monitoring System (system ciggtego
monitorowania glikemii)

» CI Confidence Interval (przedziat ufnosci)

* CoA Coarctation of the Aorta (koarktacja aorty)

* CRL Crown Rump Length (wymiar ciemieniowo-siedzeniowy ptodu)

» 3D USG Three Dimensional Ultrasonography (ultrasonografia tréjwymiarowa)

« EDD End Diastolic Diameter (wymiar koncoworozkurczowy s$ciany komor,
przegrody miedzykomorowej serca ptodu)

* ESD End Systolic Diameter (wymiar koncowoskurczowy $ciany komor,
przegrody miedzykomorowej serca ptodu)

* FL Femur Length (dtugos¢ kosci udowej)

* GCT Glucose Challenge Test (doustny test przesiewowy obcigzenia glukoza)

* GDM Gestational Diabetes Mellitus (cukrzyca cigzowa)

* GGT Gamma Glutamyl Transferase (gamma-glutamylotransferaza)

 HAPO Hyperglycemia and Adverse Pregnancy Outcomes (program badawczy
dotyczacy wptywu hiperglikemii u ciezarnych na wystepowanie powikian u
noworodkow)

* HbA;cglycated Haemoglobin (hemoglobina glikowana)

e HC Head Circumference (obwaéd gtowy ptodu)

* HL Humerus Length (dlugos¢ kosci ramiennej)

» HOMA-IR Homeostasis Mathematical Model Assessment-Insulin Resistance
(wskaznik insulinoopornosci)

* hPGH human Placental Growth Hormone (tozyskowy czynnik wzrostu)

* |ICT Isovolumic Contraction Time (czas trwania skurczu izowolumetrycznego)

* IGF-I Insulin like Growth Factor-I (insulinopodobny czynnik wzrostu-I)

* IGF-II Insulin like Growth Factor-II (insulinopodobny czynnik wzrostu-II)

* IGFBPL1 Insulin like Growth Factor Binding Protein 1 (insulinopodobny czynnik
wzrostu wigzacy biatko P1)

* IGFBP3 Insulin like Growth Factor Binding Protein 3 (insulinopodobny czynnik
wzrostu wigzacy biatko P3)

* ISl Insulin Sensitivity Index (wskaznik insulinowrazliwosci)

* IUGR Intrauterine Growth Retardation (wewnatrzmaciczne zahamowanie
wzrostu ptodu)

* IVRT Isovolumetric Relaxation Time (czas trwania  rozkurczu
izowolumetrycznego)

 |IVST Intraventricular Wall Thickness (szerokos¢ sciany przegrody
miedzykomorowej serca)

* KTG (kardiotokografia)

* LADA Latent Autoimmune Diabetes in Adults (cukrzyca typu LADA)
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LASF Left Atrial Shortening Fraction (wskaznik skracania lewego przedsionka
serca)

LBW Low Birth Weigth (niska masa urodzeniowa noworodkow)

LD Liver Diameter (dtugosc¢ watroby)

LGA Large for Gestational Age (hadmierne wzrastanie ptodu)

LVWT Left Ventricular Wall Thickness (szerokos$¢ sciany lewej komory serca)
MAPE Mean Absolute Precentage Error ($redni bezwzgledny biad
procentowy)

M-mode (sonograficzna metoda oceny serca ptodu w trakcie fazy rozkurczowej
i skurczowej)

MODY Maturity Onset Diabetes in the Young (cukrzyca typu MODY)

MPE Mean Percentage Error (Sredni wzgledny btad procentowy)

MPI Myocardial Performance Index (wskaznik sprawno$ci miesnia sercowego)
NAFL Nonalcoholic Fatty Liver (niealkoholowe stluszczenie watroby bez
wspotistniejgcego zapalenia i uszkodzenia tkanki watrobowe))

NASH Nonalcoholic Steatohepatitis (niealkoholowe sttuszczenie watroby z
progresywnym witoknieniem)

NB Nasal Bones (kosci nosowe ptodu)

NT Nuchal Transluscency (przezierno$¢ karku ptodu)

OGTT Oral Glucose Tolerance Test (doustny test diagnostyczny toleranciji
glukozy)

OPI (osobista pompa insulinowa)

OR Odds Ratio (iloraz szans)

PA Pulmonary Atresia (atrezja tetnicy ptucne))

PA/IVS Pulmonary Atresia/lntraventricular Septum (atrezja tetnicy ptucnej z
ciggla przegroda miedzykomorowa)

PA/VSD Pulmonary Atresia/Ventricular Septum Defect (atrezja tetnicy ptucnej
z ubytkiem miedzykomorowym)

PCOS Polycystic Ovary Syndrome (zespét policystycznych jajnikow)

PGDM Pregestational Diabetes Mellitus (cukrzyca przedcigzowa)

PTG Polskie Towarzystwo Ginekologiczne

PVH Pathologic Ventricular Hypertrophy (patologiczny komorowy przerost
miesnia sercowego)

RVWT Right Ventricular Wall Thickness (szerokos¢ sciany prawej komory
serca)

SD Standard Deviation (odchylenie standardowe)

SF Shortening Fraction (wskaznik skracania sciany lewej i prawej komory
serca ptodu)

SGA Small for Gestational Age (zmniejszone wzrastanie ptodu)

SOGC Society of Obstericians and Gynaecologists of Canada (Kanadyjskie
Stowarzyszenie Potoznikéw i Ginekologow)

TAC Truncus Arteriosus Communis (wspolny pien tetniczy)

TCD Transverse Cerebellar Diameter (wymiar poprzeczny mozdzku ptodu)
TDI Tissue Doppler Imaging (tkankowa ultrasonografia dopplerowska)

TGA Transposition of the Great Arteries (przetozenie wielkich naczyn)

TNF-a Tumor Necrosis Factor-a (czynnik martwicy nowotworow-a)

TTTS Twin to Twin Transfusion Syndrome (zesp6t przetoczenia krwi miedzy
ptodami z cigzy mnogiej)
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« WHO World Health Organization (Swiatowa Organizacja Zdrowia)
* VSD Ventricular Septum Defect (ubytek w przegrodzie miedzykomorowej)
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STRESZCZENIE

Tytuk:  Ultrasonograficzna ocena wielkosci watroby i serca ptodu jako markeréw
wzrastania w cigzy powiktanej cukrzycg

Cele: Celem badania byta prenatalna ocena ultrasonograficzna watroby i serca ptodu
jako markeréw LGA i makrosomii w cigzy powiktanej cukrzyca, badanie
ultrasonograficzne wielkosci watroby i parametrow oceny serca ptodu w zaleznosci
od wyréwnania metabolicznego oraz wielkosci obwodu brzucha ptodu, tkanki
tluszczowej, tozyska, pepowiny u ciezarnej chorujgcej na cukrzyce, jak réwniez
analiza przydatnosci ultrasonograficznych formut biometrycznych oceny masy ptodu
w cigzy powiktanej LGA i makrosomig o etiologii cukrzycowe.

Materiat: Badania ultrasonograficzne wykonano u 326 pacjentek ciezarnych: 164
(50.3%) z cukrzycyg przedcigzowg (PGDM), 99 (30.3%) z cukrzycg cigzowg (GDM)
oraz u 63 (19.3%) pacjentek nie chorujgcych na cukrzyce, z grupy kontrolnej (K).
Badania ultrasonograficzne wykonane u kazdej pacjentki ciezarnej oceniaty
wzrastanie oraz mase ciata ptodu.

Ultrasonograficzna ocena wzrastania ptodu zostata wykonana w okreslonych
pieciu okresach cigzy: okres | (23-24 tygodnie), okres Il (25-29 tygodnie), okres Il
(30-32 tygodnie), okres IV (33-35 tygodnie), okres V (36-40 tygodnie). U kazdej
pacjentki ciezarnej wykonano badania oceniajgce wzrastanie ptodu co najmniej w
dwoch wybranych okresach cigzy.

W sktad ultrasonograficznej oceny wzrastania ptodu wchodzity pomiary
nastepujgcych parametrow ptodowych: pomiar wielkosci watroby i serca ptodu,
ocena wielkosci obwodu brzucha wraz z analizg szerokosci podskérnej tkanki
tluszczowej wokot brzucha oraz pomiar wielkosci tozyska i pepowiny. Po
zakonczeniu ultrasonograficznej analizy wzrastania ptodu u kazdej pacjentki
ciezarnej wykonywano badanie ultrasonograficzne oceniajgce mase ptodu < 7 dni
przed porodem za pomocg metod biometrycznych: Sheparda, Campbella,
Hadlockal, Hadlocka2, Hadlocka3, Harta.

W pracy analizowano nastepujace parametry wyréwnania metabolicznego:
HbA:c [%], $rednig glikemie dobowa [mg/dI], BMI [kg/m?], przyrost masy ciata w cigzy
[kg]. Pacjentki chorujgce na cukrzyce: 99 z cukrzycqg cigzowg (GDM), 164 z cukrzyca
przedcigzowg (PGDM) podzielono w zaleznosci od odsetka HbA; ¢ : < 6.1%, > 6.1%,
> 6.5%, < 6.5%, = 7.0%, < 7.0% oraz BMI: = 30, < 30 kg/m?.

W celu zdiagnozowania LGA korzystano z referencyjnych wartosci masy ciata
ptodu ujednoliconych dla obu pici. Wszystkie noworodki urodzone z masg > 40009
zostaly zakwalifikowane jako makrosomiczne.

Metody: Badanie ultrasonograficzne oceniatlo nastepujace parametry wzrastania
ptodu: wielko$¢ watroby i serca, wielkos¢ poptodu: tozyska i pepowiny, jak rowniez
obwodu brzucha i szerokosci podskérnej tkanki ttuszczowej zlokalizowanej wokot
brzucha ptodu. Po przeprowadzeniu diagnostyki ultrasonograficznej wzrastania ptodu
wykonywano u kazdej pacjentki ciezarnej analize masy ciata ptodu < 7 dni przed
porodem. Po porodzie analizowano dane dotyczgce masy urodzeniowej noworodkow
oraz kwalifikowano je wedtug siatek centylowych.
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Badania ultrasonograficzne wykonano za pomocg aparatu
ultrasonograficznego ALOKA ProSound Alpha 10 wyprodukowanego przez japonska
firme ALOKA CO. Ltd. przy uzyciu sondy przezbrzusznej o czestotliwosci 3.5 MHz.

Warunkiem wigczenia pacjentki ciezarnej do ostatecznej analizy byto
przeprowadzenie u niej badan ultrasonograficznych oceniajgcych wzrastanie ptodu w
dowolnych, co najmniej dwodch z pieciu okreséw (I — V) oraz wykonanie badania
ultrasonograficznego analizujgcego mase ciata ptodu < 7 dni przed porodem.

Ocena wielkosci watroby ptodu zostata wykonana poprzez pomiar
ultrasonograficzny diugosci jej prawego ptata. Do uzyskania wlasciwego pomiaru
nalezatlo w pierwszej kolejnosci zastosowa¢ odpowiednie ustawienia ostrosci oraz
powiekszenie obrazu w celu dokladnego okre$lenia granic echogenicznych
pomiedzy poszczegolnymi strukturami ptodowymi sgsiadujgcymi z watrobg. Prawy
ptat watrobowy byt obrazowany w ptaszczyznie strzatkowej brzucha ptodu.

Celem ultrasonograficznego badania prenatalnego serca w analizowanych
grupach ciezarnych z cukrzycg bylo poszukiwanie przypadkéw patologicznej
hipertrofii (kardiomiopatii przerostowej) o etiologii cukrzycowej i ocena kurczliwosci
serca. Cel ten zostal przeprowadzany przez ocene ultrasonograficzng szerokosci
Sciany komory lewej, prawej i przegrody miedzykomorowej serca ptodu wykonanej w
czasie rzeczywistym, w prezentacji M-mode podczas fazy skurczowej i rozkurczowe]
serca.

Do wuzyskania doktadnych pomiarow ustawiano obraz na przekroju
strzatkowym klatki piersiowej ptodu uwidaczniajgc jednoczesnie serce w osi krotkiej
w odpowiednim powiekszeniu. Do oceny szczego6towej serca wymagano ustawienia
poziomego przegrody miedzykomorowej oraz komér lewej i prawej. Docelowo w
badaniu wykonywano nastepujgce obliczenia: wymiar kohcowo-skurczowy (ESD -
End Systolic Diameter) i wymiar koncowo-rozkurczowy (EDD - End Diastolic
Diameter) odpowiednio dla kazdej z komor serca i dla przegrody miedzykomorowej.
Parametry te oceniajg maksymalne i minimalne rozciggniecie $cian komor i
przegrody miedzykomorowej serca ptodu. Dla lewej, prawej komory obliczano
wskazniki skracania SF (Shortening Fraction) wedtug wzoru: SF (%) = ( [EDD- ESD]
x 100 / EDD). Do analizy ostatecznej wielkosci serca ptodu wyeliminowano przypadki
wystepowania kardiomegalii, na podstawie oceny wskaznika H* / Th™.

Obwadd brzucha ptodu zostat zmierzony, zgodnie z obowigzujgcymi zasadami
w ultrasonografii ptodowej, w miejscu najwiekszej poprzecznej Srednicy watroby.
Miejsce to odpowiada ptaszczyznie przekroju brzucha, na wysokosci ktérej dochodzi
do potaczenia prawej i lewej zyly wrotnej. Prawidtowy poprzeczny przekréj brzucha
ptodu powinien zosta¢ wykonany przy uwidocznionym zotgdku oraz bocznie
zlokalizowanych zebrach. Po uzyskaniu odpowiedniego obrazu i unieruchomieniu go
nalezy dopasowac elipse do brzegu skory brzucha, a nie jak to ma miejsce przy
pomiarach gtowy ptodu, do struktur kostnych.

Sposb6b pomiaru szerokosci podskoérnej tkanki ttuszczowej wokét brzucha
ptodu zostat wykonany na przekroju poprzecznym brzucha, w okolicy okoto 2-3 cm
oddalonej od miejsca przyczepu brzusznego pepowiny.

Ocena wielkosci pepowiny zostata wykonana na jej przekroju podtuznym przy
przyczepie brzusznym. Ocena wielkosci tozyska zostata wykonana w najszerszej
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czesci jego wymiaru podtuznego, przy wykluczeniu z analizy tozysk nieprawidtowo
umiejscowionych, przodujgcych, nisko schodzacych, przypadkow przedwczesnego
oddzielania sie tozyska, niewydolnosci tozyskowej stwierdzanej w badaniu
dopplerowskim czy tez nieprawidtowych zwapnien oraz torbieli tozyska.

Ocena ultrasonograficzna masy ptodu byla wykonana dzieki uzyciu
logarytmicznych formut biometrycznych: Sheparda, Campbella, Hadlocka 1,
Hadlocka 2, Hadlocka 3 i Harta. Pomiary masy ptodu wykonywano < 7 dni przed
porodem.

Kazda pacjentka z cukrzycg wiklajgcg cigze miata wykonywane oznaczenie
odsetka hemoglobiny glikowanej HbA;c w hemolizacie krwi peinej za pomocg
turbimetrycznej metody immunoinhibicyjne;.

U pacjentek z grupy kontrolnej nie chorujgcych na cukrzyce wykluczono
przypadki z otyto$cig oraz nadmiernym przyrostem masy ciata w cigzy.

W celu zdiagnozowania LGA korzystano z referencyjnych wartosci masy ciata
ptodu ujednoliconych dla obu pici. Nadmierne wzrastanie zostato ocenione w
ponizszym badaniu w pierwszej dobie zycia u noworodkéw, na podstawie danych
mas pourodzeniowych. Wszystkie noworodki urodzone z masg >4000g zostaty
zakwalifikowane jako makrosomiczne.

Analizowane dane pochodzity z dwodch skal pomiarowych: interwatowej i
nominalnej. Poréwnanie dwoch grup w skali interwatowej wykonano przy pomocy
testu t-Studenta. W przypadku poréwnywania wiecej niz dwoch grup jednoczesnie
zastosowano jednoczynnikowg analize wariancji (ANOVA). W przypadku wykazania
istotnych roznic, zastosowano testy post-hoc Tukey’'a w celu wyznaczenia grup
jednorodnych.

Przed zastosowaniem powyzszych analiz sprawdzono, czy analizowane dane
spetniajg wymagane zatozenia, to znaczy zgodnosci danych z rozktadem normalnym
za pomocg testu Shapiro-Wilka oraz testu jednorodnosci wariancji. Jednorodnosc¢
wariancji w przypadku poréwnywania dwéch grup sprawdzano za pomocg testu
Fishera-Snedecora, a w przypadku poréwnywania wiecej niz dwdch grup
jednoczesnie zastosowano test Levene’a.

Wyniki danych ilosciowych przedstawiono przy pomocy sredniej i odchylenia
standardowego (SD). Dane pochodzace ze skali nominalnej analizowano przy
pomocy testu niezaleznosci Chi-kwadrat lub, w przypadku matych licznosci
obserwowanych, dokfadnego testu Fishera. Dane jakosciowe zostaty przedstawione
Za pomocg procentow.

Dla istotnych predyktoréw wystgpienia makrosomii lub LGA wyznaczano
dodatkowo lloraz szans wraz z 95% przedziatem ufnosci. Analizujgc istotnosé roznic
w odsetekach btedéw analizowanych modeli regresyjnych (Shepard, Campbell,
Hadlockl, Hadlock2, Hadlock3) przewidujagcych wage ptodu w okreslonych
procentowych przedziatach btedu z modelem HART zastosowano test McNemary.

Badanie zaleznosci pomiedzy analizowanymi zmiennymi ilosciowymi
dokonano przy pomocy wspotczynnika korelacji Pearsona. Istotno$¢ wspoétczynnikow
analizowano przy pomocy testu t-Studenta. Analizy statystycznej dokonano przy
pomocy pakietu statystycznego Statistica 8.0 (StatSoft) oraz pakietu GraphPad 3.06
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(GraphPad Software). Wszystkie testy byly analizowane na poziomie istotnosci p =
0.05.

Wyniki: W badaniu nie zaobserwowano istotnych réznic pomiedzy $rednimi
wartosciami  dtugosci watroby ptodowej mierzonej ultrasonograficznie w
poszczegolnych tygodniach (okresach cigzy) dla trzech grup badanych pacjentek:
GDM (n=99), PGDM (n=164), K (n=63), natomiast zwraca uwage trend zwigzany z
wystepowaniem wyzszych wartosci w grupie ciezarnych chorujgcych na cukrzyce w
odniesieniu do grupy kontrolnej.

W badaniu uzyskano istotne powiekszenie wartosci dlugosci watroby ptodu LD
[mm] w cigzy powiktanej cukrzycg przedcigzowg (PGDM): wraz z wspotistniejagcym
LGA w 36-40 tygodniach oraz wraz z wspoétwystepujacg makrosomig w 33-35 i 36-40
tygodniach, (p=0.05).

Stwierdzono, ze powiekszenie watroby ptodu (LD = 2SD) od wartosci
referencyjnej u pacjentek z cukrzyca przedcigzowg (PGDM) zwieksza 4 razy ryzyko
wystgpienia LGA: OR=4.95% CI: (1.51- 13) oraz 3.6 razy ryzyko makrosomii: OR=
3.6, 95% CI: (1.45- 9.1).

W cigzy powikianej cukrzycg przedcigzowg (PGDM) przy stwierdzeniu
powiekszenia watroby ptodowej w IV Okresie cigzy (33-35 tygodnie) wyliczono 9.5
razy zwiekszone ryzyko wystgpienia makrosomii: OR= 9.5; 95% CI: (1.090- 82.769),
natomiast w V Okresie cigzy (36-40 tygodnie) 39 razy zwiekszone ryzyko
makrosomii: OR= 39; 95% CI: (3.665- 415.06) i 12,5 razy zwiekszone ryzyko LGA:
OR=12.5; 95% CI: (1.868- 83.634).

W celu odniesienia sie do powyzszych wynikdéw dotyczacych oceny wielkosci
watroby ptodu jako parametru (markera) ultrasonograficznego nadmiernego
wzrastania ptodu wykonano réwniez ocene ryzyka wystepowania LGA i makrosomii
w zaleznos$ci od powiekszonego obwodu brzucha ptodu (AC).

Powiekszony obwdd brzucha oceniony ultrasonograficznie (AC = 90 percentyla
wedtug wartosci referencyjnych) w cigzy powiktanej cukrzycg cigzowg (GDM) jest
zwigzany z: 3.8 razy podwyzszonym ryzykiem makrosomii: OR = 3.8 (95% CI: 1.141
— 12.679), w cigzy powiktanej cukrzyca przedcigzowg jest zwigzany z: 9 razy
podwyzszonym ryzykiem LGA: OR = 9 (95% CI. 3.096 — 26.582) i 10 razy
podwyzszonym ryzykiem makrosomii: OR = 10 (95% CI: 4.249 — 26.630).

W cigzy powiktanej cukrzycg przedcigzowg (PGDM) powiekszony obwdd
brzucha ptodu w 30-32 tygodniach cigzy stanowi o 42 razy podwyzszonym ryzyku
LGA: OR =42 (95% CI: 1.662 — 1068.6) oraz o 20 krotnie podwyzszonym ryzyku
makrosomii: OR = 20 (95% CI: 2.041 — 200.96).Powiekszony obwdd brzucha ptodu w
33-35 tygodniach w cigzy powiktanej cukrzycg przedcigzowg (PGDM) jest zwigzany
z 50 razy podwyzszonym ryzykiem makrosomii: OR = 50 (95% CI. 2.375 — 1076.1).
Powiekszony obwdd brzucha ptodu w 36-40 tygodniach w cigzy powiktanej cukrzyca
przedcigzowg (PGDM) jest zwigzany z 6.6 razy wyzszym ryzykiem LGA: OR = 6.6
(95% CI: 1.126 — 39.488) i 54 razy wyzszym ryzykiem makrosomii: OR = 54 (95% CI.
4.752 — 613.69).

Wyréwnanie metaboliczne ocenione na podstawie wartosci: HbA;c (< 6.1%, >
6.1%, = 6.5%, < 6.5%, = 7.0%, < 7.0%), BMI (30 kg/m? > BMI = 30 kg/m? nie
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wptywato istotnie na ultrasonograficznie mierzong wielkos¢ watroby ptodu w grupie
pacjentek chorujgcych na cukrzyce cigzowg i przedcigzowg (GDM, PGDM), lecz
obserwowano trend zwigzany z wystepowaniem wyzszych wartosci wielkosSci
watroby ptodowej w grupie pacjentek cechujgcych sie odsetkiem HbA;c > 6.1%, =
6.5%, = 7.0% oraz BMI = 30 kg/m?.

Dla pacjentek chorujgcych na cukrzyce cigzowg (GDM) oraz przedcigzowg
(PGDM) stwierdzono istotne korelacje rosngace pomiedzy wielkoscig watroby ptodu a:
obwodem brzucha ptodu (AC) (GDM: r = 0.69; p < 0.0001), (PGDM: r = 0.76; p <
0.0001), szerokoscig tkanki ttuszczowej wokot brzucha ptodu (GDM: r = 0.38; p <
0.0001), (PGDM: r = 0.68; p < 0.0001), szerokoscig tozyska (GDM: r = 0.26; p =
0.007), (PGDM: r = 0.56; p < 0.0001) i pepowiny (GDM: r = 0.30, p = 0.002), (PGDM:
r=0.57; p <0.0001).

W badaniu nie stwierdzono istotnych statystycznie roznic warto$ci obwodu
brzucha ptodu w poszczegdélnych okresach (tygodniach) cigzy dla ciezarnych z
cukrzycg cigzowg (GDM), przedcigzowg (PGDM) i ciezarnych z cigz fizjologicznych
(K), cho¢ zwracat uwage trend zwigzany z wystepowaniem wyzszych wartosci w
grupie kobiet z cukrzycg w odniesieniu do kontroli.

W badaniu nie udowodniono istotnych statystycznie r6znic wartosci szerokosci
tkanki tluszczowej wokét brzucha ptodu (AAW-Anterior Abdominal Wall) w
poszczegolnych okresach (tygodniach) cigzy dla ciezarnych z cukrzycg cigzowg
(GDM), przedcigzowg (PGDM) i ciezarnych z cigz fizjologicznych (K), cho¢ zwracata
uwage tendencja do prezentowania wyzszych wartosci w grupie kobiet ciezarnych z
cukrzyca.

Nie wykazano réwniez istotnych statystycznie réznic wartosci szerokosci
pepowiny w poszczegolnych okresach (tygodniach) cigzy dla ciezarnych z cukrzycg
cigzowg (GDM), przedcigzowg (PGDM) i ciezarnych z cigz fizjologicznych (K),
chociaz trend zachowanych podwyzszonych wartosci w grupie z cukrzycg pozostat
widoczny.

W pracy nie stwierdzono istotnych statystycznie roznic wartosci szerokosci
lozyska w poszczegolnych okresach (tygodniach) cigzy dla ciezarnych z cukrzyca
cigzowg (GDM), przedcigzowg (PGDM) i ciezarnych z cigz fizjologicznych (K), lecz
trend zwigzany z obecnoscig wyzszych wartosci w grupie chorujgcej na cukrzyce
zostat zachowany.

Nie uzyskano istotnych réznic wartosci szerokosci $ciany lewej komory serca
ptodu podczas fazy rozkurczowej (LK — R) [mm] pomiedzy pacjentkami chorujacymi
na cukrzyce (PGDM, GDM) a pacjentkami zdrowymi, z grupy kontrolnej (K), chociaz
mozna byto obserwowac tendencje zwigzang z wystepowaniem wyzszych wartosci u
kobiet z cukrzyca. Istotne roznice szerokosci sciany lewej komory serca ptodu w fazie
rozkurczowej (LK-R) zostaly wykazane w grupie ciezarnych z cukrzyca przedcigzowa
(PGDM) w zaleznosci od: wystepowania LGA, otylosci oraz odsetka hemoglobiny
glikowanej <6.1% i>6.1% | okresie cigzy (w 23-24 tygodniach).

Nie stwierdzono istotnych réznic wartosci szerokosci sciany lewej komory
serca ptodu w fazie rozkurczowej (LK-R) w zaleznosci od: wystepowania LGA,
makrosomii, otytosci w | trymestrze cigzy dla pacjentek chorujgcych na cukrzyce
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cigzowg oraz w pozostatych okresach (tygodniach) pomiedzy pacjentkami ciezarnymi
chorujgcymi na cukrzyce cigzowaq i przedcigzowa.

Wyniki badan wykazaty, ze wielkos¢ szerokosci $ciany lewej komory serca
ptodu w fazie rozkurczowej (LK- R) korelowata rosngco z obwodem brzucha ptodu (r
= 0.305; p = 0.000), szerokoscig tkanki thuszczowej wokot brzucha ptodu (r = 0.279; p
= 0.000), szerokoscig tozyska (r = 0.216; p = 0.005) i pepowiny (r = 0.223; p = 0.004)
oraz z przyrostem masy ciata ciezarnej (r = 0.172; p = 0.027) w cigzy powikianej
cukrzyca przedcigzowg (PGDM).

Wartoéci $rednie wskaznikow skracania lewej komory serca ptodu (LK-SF)
badane w grupach pacjentek z cukrzyca cigzowg (GDM), przedcigzowg (PGDM), u
pacjentek bez wystepujacej cukrzycy (K) byly w zakresie wartosci prawidtowych, nie
réznity sie znaczaco miedzy sobg, choé obserwowano trend zwigzany z
wystepowaniem nizszych warto$ci LK-SF w grupie kobiet ciezarnych z cukrzyca.
Podobnego charakteru trend zachodzit dla LK-R-SF w grupie z cukrzycg (PGDM,
GDM) oraz odsetkiem HbA;c > 6.1%, = 6.5%, = 7.0%, jak rOwniez z makrosomig i
LGA o etiologii cukrzycowej.

W badaniu nie uzyskano istotnych réznic wartosci szerokosci $ciany prawej
komory serca ptodu w fazie rozkurczu PK-R [mm] pomiedzy pacjentkami chorujgcymi
na cukrzyce (GDM, PGDM) a pacjentkami z grupy kontrolnej (K), natomiast
obserwowano trend zwigzany z wystepowaniem wyzszych wartosci u pacjentek
chorujgcych na cukrzyce.

Stwierdzono, ze powiekszenie szerokosci sciany prawej komory serca ptodu
podczas fazy rozkurczowe] (PK-R = 97, 5 percentyl dla danego tygodnia cigzy) u
pacjentek z cukrzycg przedcigzowg (PGDM), niezaleznie od czasu trwania cigzy,
zwieksza 3 razy (trzykrotnie) ryzyko wystgpienia makrosomii ptodu: OR= 3.95% CI
>1, (1.08- 8.375), p= 0.0290.

W badaniu obserwowano istotne korelacje pomiedzy: szerokoscig prawej
Sciany komory serca ptodu (PK — R) a obwodem brzucha ptodu (r = 0.202; p = 0.045)
W cigzy z cukrzycg cigzowg (GDM). Wystepowaly takze wzajemne korelacje
pomiedzy szerokoscig sciany prawej komory serca ptodu (PK — R) a obwodem
brzucha ptodu (r = 0.438; p = 0.000), szerokoscig tkanki ttuszczowej wokot brzucha
ptodu (r = 0.479; p = 0.000), szerokoscig tozyska (r = 0.375, p = 0.000) i pepowiny (r
=0.348; p = 0.000) u ciezarnych z cukrzycg przedcigzowg (PGDM).

Nie stwierdzono istotnych roznic wartosci szerokosci sciany prawej komory
serca ptodu w fazie rozkurczowej (PK-R) w zaleznosci od: wystepowania LGA,
makrosomii, otylosci oraz odsetka hemoglobiny glikowanej, w poszczegoélnych
okresach (tygodniach) cigzy pomiedzy pacjentkami ciezarnymi chorujgcymi na
cukrzyce cigzowg (GDM) i przedcigzowg (PGDM).

Wartoéci $rednie wskaznikOow skracania prawej komory serca ptodu (PK — SF)
badane w grupach pacjentek z cukrzycg cigzowg (GDM), przedcigzowag (PGDM),
oraz u pacjentek bez wystepujacej cukrzycy (K) nie roznity sie znaczaco, jednak
trend zwigzany z obecnoscig nizszych wartosci u pacjentek z cukrzycg zostat
zachowany.
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Zaobserwowano istotne zmniejszenie warto$ci wskaznika skracania prawej
komory serca ptodu (PK-SF) w cigzy powiktanej cukrzycg przedcigzowg i
makrosomig oraz z odsetkiem HbA;c = 6.5%.

W pracy obserwowano trend zwigzany z wystepowaniem nizszych wartosci
wskaznikdéw skracania prawej komory serca ptodu w grupie ciezarnych z cukrzyca,
oraz towarzyszacy otytoscig, makrosomia, jak rowniez LGA.

W badaniu wystepowaly istotne korelacje pomiedzy wartosciami wskaznika
skracania prawej komory serca ptodu (PK — SF) a obwodem brzucha ptodu (AC) (r =
- 0.199; p = 0.048) w cigzy z cukrzycg cigzowg (GDM). Wraz ze spadkiem
wskaznika skracania dla prawej komory (PK — SF) rosta wartos¢ obwodu brzucha
ptodu (AC).

U pacjentek chorujgcych na cukrzyce w cigzy (PGDM, GDM) stwierdzono
wystepowanie istotnie  wyzszych wartosci szerokosci Sciany  przegrody
miedzykomorowej serca ptodu w fazie rozkurczu (PKM-R) w poréwnaniu do grupy
pacjentek bez cukrzycy (K) w 23-24 i 25-29 tygodniach cigzy. Pozostate réznice byty
nieistotne (NS), lecz mozna obserwowac trend zwigzany z wystepowaniem wyzszych
wartosci szerokosci $ciany przegrody miedzykomorowej serca ptodu w cigzach
powiktanych cukrzyca.

Nie stwierdzono istotnych réznic wartosci szerokosci sciany przegrody
miedzykomorowej serca ptodu w fazie rozkurczowej (PMK — R) w zaleznosci od:
wystepowania LGA, makrosomii, otytosci w poszczegodlnych okresach (tygodniach)
cigzy pomiedzy pacjentkami ciezarnymi chorujacymi na cukrzyce cigzowg (GDM) i
przedcigzowg (PGDM).

Wartosci szerokosci sciany przegrody miedzykomorowej serca ptodu (PMK-
R) w cigzy powiktanej cukrzycg przedcigzowg (PGDM) byty dodatnio skorelowane z
obwodem brzucha (r = 0.361; p = 0.000), szerokoscig tkanki ttuszczowej (r = 0.267; p
= 0.001) oraz szerokoscig tozyska (r = 0.194; p = 0.013) i pepowiny (r = 0.272; p
=0.000).

Analiza statystyczna polegajaca na wyznaczeniu $redniego btedu wzglednego
procentowego (PE- Percentage Error) dla kazdej metody (Harta, Sheparda,
Campbella, Hadlocka 1, Hadlocka 2, Hadlocka 3), gdzie PE= (EFW- BW)/ BW x 100)
oraz $redniego btedu absolutnego (bezwzglednego) (APE- Absolute Percentage
Error), gdzie APE= ([EFW- BW]/BW x 100) i BW- masa urodzeniowa ptodu (BW-
Birth Weight), EFW- szacowana ultrasonograficznie masa ptodu (EFW- Estimated
Fetal Weight) w populacji pacjentek ciezarnych z cukrzycg (GDM, PGDM) oraz
wspotistniejgcym LGA (n=28) wykazalta wystepowanie najnizszego wzglednego
btedu procentowego dla metody Harta, wynoszacego: - 0.6%, podczas gdy w grupie
pozostatych kobiet ciezarnych z cukrzyca, u ktorych nie stwierdzono LGA btad Harta
wykazywat najwyzszg wartos¢ w odniesieniu do pozostatych metod: PE= + 24.2%,
APE= 24.5%.

Podobnie dla analizy doktadnosci metod ultrasonograficznych w cigzy
powiktanej makrosomig o podtozu cukrzycowym (GDM, PGDM) (n= 43) stwierdzono
wystepowanie najnizszego wzglednego btedu procentowego dla metody Harta, ktory
wynosit: - 2.1%, natomiast odmienna sytuacja byta obserwowana u pozostatych
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pacjentek ciezarnych z cukrzycg (GDM, PGDM) bez wspétistniejgcej makrosomii,
gdzie metoda Harta wykazywata najwyzszy wzgledny btad procentowy: + 26.2%.

Analiza statystyczna wykazala, ze w grupie pacjentek ciezarnych z
makrosomig o podtozu cukrzycowym (GDM, PGDM) najwiecej przypadkow (u 50%)
wsréod ktérych masa ptodu szacowana ultrasonograficznie rdznita sie od masy
rzeczywistej pourodzeniowej na poziomie rozbieznosci wynoszacym = 5%
obserwowano dla metody Harta. Podobnie w grupie pacjentek ciezarnych z LGA o
podtozu cukrzycowym (GDM, PGDM) najwiecej przypadkow (u 69.8%) wsrdd ktérych
masa ptodu szacowana ultrasonograficznie rdznita sie od masy rzeczywistej
pourodzeniowej na poziomie rozbieznosci wynoszacym = 5% obserwowano dla
metody Harta.

Whioski: W cigzy powiktanej cukrzycg przedcigzowg powiekszona watroba ptodu w
prenatalnym badaniu ultrasonograficznym jest markerem LGA i makrosomii.

Przerost Sciany lewej komory i przegrody miedzykomorowej serca ptodu oraz
zaburzenia kurczliwoéci $ciany prawej komory serca ptodu sg zalezne od
wyréwnania metabolicznego ciezarnej.

Formuta ultrasonograficzna Harta jest najdokladniejszg metodg oceny masy
ptodu z LGA i makrosomig o etiologii cukrzycowe,;.
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ABSTRACT

Title: Ultrasound assessment of the fetal liver and heart size as LGA markers in
diabetic pregnancy

Objectives: The aim of the study was a prenatal ultrasound assessment of the fetal
liver and heart size as LGA markers in diabetic pregnancy, ultrasound examination of
the liver size and parameters of the fetal heart assessment depending on the
metabolic control and the size of fetal abdominal circumference (AC), thickness of
subcutaneous fat tissue, width of placenta and umbilical cord of the patient with
gestational diabetes, along with an analysis of usability of ultrasound biometric
formulas for estimating fetal weight in diabetic LGA and macrosomia pregnancies.

Material: Sonographic evaluation was performed on 326 pregnant women: 164
(50.31%) with pregestational diabetes (PGDM), 99 (30.36%) with gestational
diabetes (GDM) and on 63 (19.33%) non-diabetic patients from the control group (C).
Ultrasound examination of each pregnant patient evaluated the fetal growth and body
weight.

The ultrasound evaluation of the fetal growth was performed in five gestation
periods: 1st (23-24 week), 2nd (25-29 week), 3rd (30-32 week), 4th (33-35 week),
and 5th (36-40 week). Each pregnant woman had the fetal growth assessed at least
twice in the selected pregnancy periods.

The sonographic fetal assessment comprised measuring the following fetal
parameters: measurement of the fetal liver and heart size, assessment of AC with an
analysis of the fetal subcutaneous fat tissue thickness in the abdomen, as well as the
establishment of the placental and umbilical cord width. Once the ultrasound analysis
of the fetal growth was complete, each pregnant patient underwent an ultrasound
examination to establish the fetal weight < 7 days before delivery using biometric
methods developed by: Shepard, Campbell, Hadlock 1, Hadlock 2, Hadlock 3, and
Hart.

The following parameters of metabolic control were analysed in the study:
HbA:c [%], BMI [kg/m?]. Diabetic patients: 99 with GDM and 164 with PGDM were
divided into pregnant patients with percentage values of HbAic : < 6.1%, > 6.1%, =
6.5%, < 6.5%, = 7.0%, < 7.0% and BMI: > 30, < 30 kg/m?.

In order to diagnose LGA the fetal body weight reference values, uniform for
both sexes, were used. All newborns with body weight >4000g were qualified as
macrosomic.

Methods: The objective of the sonographic study was to evaluate the following
parameters of the fetal growth: the size of the liver and heart, size of the placental
expulsion: placenta and umbilical cord, as well as fetal AC and subcutaneous fat
tissue thickness in the fetal abdomen. After sonographic diagnostics of the fetal
growth, the fetal body weight was analysed in every pregnant patient during the
seven days before delivery. After delivery, the data on birth weight of the newborns
was analysed and qualified according to the centile grids.
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The ultrasonographic tests were carried out using the ALOKA ProSound Alpha
10 ultrasound unit produced by the Japanese company ALOKA CO. Ltd. using a 3.5
MHz transabdominal probe.

To qualify for the final analysis the pregnant patient had to undergo
sonographic tests evaluating the fetal growth in at least two, randomly selected, out
of five periods (1-5) and sonographic tests evaluating the fetal body weight < 7 days
before delivery.

The fetal liver length was evaluated by ultrasonographic measurement of the
length of its right lobe. In order to obtain an appropriate measurement, it was
expedient to first apply the appropriate sharpness settings and image magnification
to precisely locate the echogenic lines between the individual fetal structures
adjacent to the liver. The right lobe of the liver was viewed in the sagittal plane of the
fetal abdomen.

The prenatal ultrasound heart test in the groups of diabetic pregnant women
undergoing tests was to find cases of diabetes-related pathologic hypertrophy
(hypertrophic cardiomyopathy) and evaluate myocardial contractility. To this end an
ultrasound evaluation was performed of the thickness of the left and right ventricular
wall and interventricular septum in the fetal heart in real time, in M-mode presentation
during cardiac diastole and systole.

In order to obtain precise measurements, the image was centred on the
transverse cross section of the fetal chest with short-axis imaging of the fetal heart,
properly magnified. The detail-specific cardiac evaluation required the interventricular
septum and left and right ventricles to be set horizontally. Ultimately, the following
measurements were taken during the test: ESD — End Systolic Diameter and EDD —
End Diastolic Diameter for each of the ventricles and interventricular septum,
respectively. These parameters evaluate the maximal and minimal distension of the
ventricular walls and the interventricular septum in the fetal heart. The SF
(Shortening Fraction) was measured for the left and right ventricle according to the
formula: SF (%) = ([EDD- ESD] x 100 / EDD). The cases of cardiomegaly, based on
the evaluation of H* / Th* rate, were not taken into consideration in the final analysis
of the fetal heart size.

The fetal AC was measured in the area of the largest transverse diameter of
the liver, thus complying with the fetal ultrasonography requirements. The location
corresponds to the abdominal cross-section plane where the right and left portal
veins conjoin. The correct transverse cross-section image of the fetal abdomen
should be done with the stomach in view and the rib cage on both sides. Once the
appropriate view has been obtained and immobilised, the ellipse should be adjusted
to the edge of abdominal skin, and not to bony structures as it is done when
measuring the fetal head.

The subcutaneous fat tissue thickness in fetal abdomen was measured in the
transverse cross-section of the abdomen, approx. 2-3 cm from the area of the
umbilical cord attachment.

The width of the umbilical cord was evaluated along its longisection by the
abdominal attachment. The size of the placenta was evaluated along the widest part
of its longitudal dimension; however, the cases of: abnormally placed placenta,
placenta praevia, low lying placenta, placental abruption, placental insufficiency
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(diagnosed with Doppler’s test) or the inappropriate calcifications and placenta cysts
were excluded from the analysis.

The ultrasound evaluation of fetal body weight was based on logarithmic
biometric formulas developed by: Shepard, Campbell, Hadlockl, Hadlock 2, Hadlock
3 and Hart. The fetal weight measurement was taken < 7 days before delivery.

Each patient with gestational diabetes had their glycated haemoglobin test
HbA:c done in whole blood hemolysates using the turbidimetric immunoinhibition
method.

Depending on the BMI obese patients were separated out from the study
group. In the non-diabetic control group the cases of obesity and excessive
gestational weight gain were excluded.

In order to diagnose LGA, the fetal body weight reference values uniform for
both sexes were used. In this test LGA was evaluated in the first 24h of the
newborn's life, on the basis of birth weight. All newborns with body weight >4000g
were qualified as macrosomic.

The analysed data were based on two measurement scales: interval and
nominal. The two groups were compared using the interval scale with the Student's t-
test. Where there were more than two groups compared simultaneously, the one-way
ANOVA was applied. In the case of significant differences, Tukey's post-hoc tests
were carried out in order to specify the homogeneous groups.

Prior to the application of the aforementioned analyses, it had been verified
whether the analysed data met the required assumptions, i.e., whether the data are
compliant with the normal distribution, using the Shapiro-Wilk and homogeneity of
variance tests. The homogeneity of variance, when comparing the two groups, was
verified using the Fisher-Snedecor's distribution, while when comparing more than
two groups simultaneously — the Levene’s test was applied.

The results of the quantitative data were shown with the mean and standard
deviation SD. The nominal scale data were analysed with the chi-squared test for
independence or, in the case of small amounts observed with the Fisher's exact test.
The qualitative data were represented in percent.

For significant predictors of macrosomia or LGA, the OR was also determined
with a 95% confidence interval. While analysing the significance of the differences in
the error rate of the analysed regression models (Shepard, Campbell, Hadlock 1,
Hadlock 2, Hadlock 3) that estimate the fetal weight within specified error percentage
ranges with the formula by Hart, the McNemar's test was applied.

The study of correlations between the analysed quantitative variables was
carried out using the Pearson's correlation rate. The Student's t-test was used to
analyse significance of the coefficients. The statistical analysis was carried out using
the Statistica 8.0 (StatSoft) and GraphPad 3.06 (GraphPad Software) packages. All
the tests were analysed at the level of significance p = 0.05.
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Results: The study showed no significant differences between the average fetal liver
length values in an ultrasound evaluation in particular gestation periods (weeks) for
the three patient groups under study: GDM (n=99), PGDM (n=164), C (n=63),
however a trend of higher values in the group of pregnant diabetic women was
observed when compared with the control group.

The test showed a significant increase of the fetal liver length LD [mm] in the
case of PGDM patients: with LGA in 36-40 weeks and macrosomia in 33-35 and 36-
40 weeks (p=0.05).

It was established that in the case of PGDM patients the increase of the fetal
liver length (LD = 2SD), in relation to the reference value, increases four times the
risk of LGA: OR=4.95% CI: (1.51 - 13) and the risk of macrosomia: 3.6 times: OR=
3.6, 95% CI: (1.45 - 9.1).

In PGDM pregnancies, with confirmed enlargement of the fetal liver in the
fourth gestation period (33-35 weeks) the risk of macrosomia was 9.5 times higher:
OR= 9.5; 95% CI: (1.090 - 82.769), whilst in the fifth gestation period (36-40 weeks)
the risk of macrosomia was 39 times higher: OR= 39; 95% CI: (3.665- 415.06), whilst
the risk of LGA — 12.5 times higher: OR= 12.5; 95% CI: (1.868- 83.634).

To comment on these results of fetal liver length estimation as an ultrasound
parameter (marker) of LGA, an analysis was carried out to determine the risk of LGA
and macrosomia depending on the large abdominal circumference.

Large AC evaluated in an ultrasound examination (AC = 90 percentile acc. to
reference values) in GDM pregnancy is related to: a 3.8 times higher risk of
macrosomia: OR= 3.8 (95% CI: 1.141 — 12.679), while in PGDM pregnancy it is
related to: a 9 times higher risk of LGA: OR= 9 (95% CI: 3.096 — 26.582) and a 10
times higher risk of macrosomia: OR= 10 (95% CI: 4.249 — 26.630).

In PGDM pregnancy a large fetal AC in 30-32 weeks of pregnancy means a 42
times higher risk of LGA: OR= 42 (95% CI: 1.662 — 1068.6) and a 20 times higher
risk of macrosomia: OR= 20 (95% CI: 2.041 — 200.96). A larger fetal AC in 33-35
week of PGDM pregnancies is related with a 50 times higher risk of macrosomia:
OR= 50 (95% CI: 2.375 — 1076.1). A larger fetal AC in 36-40 week of PGDM
pregnancies is related with a 6.6 times higher risk of LGA: OR= 6 (95% CI: 1.126 —
39.488) and a 54 times higher risk of macrosomia: OR= 54 (95% CI: 4.752 — 613.69).

Metabolic control, assessed on the basis of the following values: HbA;c (=
6.1%, > 6.1%, = 6.5%, < 6.5%, = 7.0%, < 7.0%) and BMI (30 kg/m? > BMI = 30
kg/m?) did not affect the fetal liver length in the ultrasound measurement in the group
of GDM and PGDM patients; however, a trend was observed of higher values of fetal
liver length in the group of patients with HbA;c values: = 6.1%, = 6.5%, = 7.0% and
BMI: = 30 kg/m?.

In the case of GDM and PGDM patients, significant growing correlations were
observed between the fetal liver size and: fetal AC (GDM: r = 0.69; p < 0.0001),
(PGDM: r = 0.76; p < 0.0001), thickness of fat tissue in fetal abdomen (GDM: r =
0.38; p < 0.0001), (PGDM: r = 0.68; p < 0.0001), placental width (GDM: r = 0.26; p =
0.007), (PGDM: r = 0.56; p < 0.0001) and umbilical cord width (GDM: r = 0.30, p =
0.002), (PGDM: r =0.57; p < 0.0001).
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The study did not show any statistically significant differences in the fetal
abdominal circumference in particular gestation periods (weeks) for GDM and PGDM
patients or physiological pregnancies (C), however a trend of higher values was
observed in the group of diabetic patients in comparison to the control group.

The study did not show any statistically significant differences in the fetal
subcutaneous fat tissue thickness on the anterior abdominal wall in particular
gestation periods (weeks) for GDM and PGDM patients or physiological pregnancies
(C), however a trend of higher values was visible in the group of diabetic patients.

Neither did the study show any statistically significant differences in the
umbilical cord width in particular gestation periods (weeks) for GDM and PGDM
patients or physiological pregnancies (C), however the trend of higher values in the
group of diabetic patients was maintained.

The study did not show any statistically significant differences in the placental
width in particular gestation periods (weeks) for GDM and PGDM patients or
physiological pregnancies (C), however the trend of higher values in the group of
diabetic patients was maintained.

No significant differences were recorded in the thickness of the fetal left
ventricle wall during cardiac diastole [mm] between the diabetic patients (PGDM,
GDM) and healthy patients from the control group (C), however a trend of higher
values was observed in diabetic female patients. Significant differences in the
thickness of the fetal left ventricle wall during cardiac diastole were observed in
PGDM patients depending on: LGA, obesity and glycated haemoglobin
concentration: < 6.1%, > 6.1% in the first gestation period (23-24 weeks).

No significant differences in the thickness of the fetal left ventricle wall during
cardiac diastole were observed depending on: LGA, macrosomia, obesity, glycated
haemoglobin concentration in the first trimester for gestational diabetic patients and
in the remaining periods (weeks) between the GDM and PGDM patients.

According to the test results, a growing correlation was shown between the
thickness of the fetal left ventricle wall during cardiac diastole and the fetal AC (r =
0.305; p = 0.000), fetal subcutaneous fat tissue thickness (r = 0.279; p = 0.000),
placental width (r = 0.216; p = 0.005), umbilical cord width (r = 0.223; p = 0.004) and
body weight gain of the woman (r = 0.172; p = 0.027) in PGDM pregnancies.

Mean values of the fetal left ventricle shortening fraction (LVSF) tested in the
group of GDM patients, PGDM patients and non-diabetic patients (C) were in the
range of correct values; they did not differ significantly from one another, however a
trend of lower values of LVSF was observed in the group of diabetic pregnancies. A
similar trend was observed for the fetal left ventricle wall during cardiac diastole SF in
the diabetic group (PGDM, GDM): with HbA;c values: > 6.1%, = 6.5%, = 7.0%, with
obesity and coexistent diabetic macrosomia and LGA.

The test did not show any significant differences in the thickness of the fetal
right ventricle wall during cardiac diastole [mm] between GDM and PGDM patients,
and the patients from the control group (C), while a trend of lower values was
observed in diabetic patients.
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It was established that the increased thickness of the fetal right ventricle wall
during cardiac diastole (= 97, 5 percentile for a given pregnancy week) in PGDM
patients, irrespective of how long the pregnancy lasts, increases the risk of fetal
macrosomia 3 times: OR= 3.95% CI >1, (1.08- 8.375), p= 0.0290.

Significant correlations were observed in the study between: the thickness of
the right fetal ventricle wall during cardiac diastole and the fetal AC (r = 0.202; p =
0.045) in GDM pregnancies. Mutual correlations were also observed between the
thickness of the fetal right ventricle wall during cardiac diastole and the fetal AC (r =
0.438; p = 0.000), fetal subcutaneous fat tissue thickness (r = 0.479; p = 0.000),
placental width (r = 0.375, p = 0.000) and umbilical cord width (r = 0.348; p = 0.000)
in PGDM patients.

No significant differences in the thickness of the fetal right ventricle wall during
cardiac diastole were observed depending on: LGA, macrosomia, obesity and
glycated haemoglobin concentration in particular gestation periods (weeks) between
GDM and PGDM patients.

Mean values of the fetal right ventricle SF assessed in the group of GDM,
PGDM patients and non-diabetic patients (C) did not differ significantly, however the
trend of lower values was maintained in diabetic patients.

A significant reduction of the fetal right ventricle SF was observed in PGDM
and macrosomic pregnancies and with HbA;¢ values: = 6.5%.

The study reveal a trend of lower values of the fetal RVSF observed in the
group of diabetes with obesity or LGA and macrosomia.

Significant correlations were observed in the study between: the fetal RVSF
and the fetal AC (r = 0.199; p = 0.048) in GDM pregnancies: the lower the fetal
RVSF, the higher the fetal AC.

The PGDM and GDM patients demonstrated significantly higher values of
interventricular septal thickness during cardiac diastole when compared to the group
of non-diabetic patients (C) in 23-24 and 25-29 weeks of pregnancy. Other
differences were insignificant, however a trend of higher values of the interventricular
septal thickness was observed in diabetic pregnancies.

No significant differences in the interventricular septal thickness during cardiac
diastole were observed depending on: LGA, macrosomia, obesity in particular
gestation periods (weeks) between GDM and PGDM patients.

The fetal interventricular septal thickness during cardiac diastole in PGDM
pregnancies was positively correlated with abdominal circumference (r = 0.361; p =
0.000), fetal subcutaneous tissue thickness (r = 0.267; p = 0.001), placental width (r =
0.194; p = 0.013) and umbilical cord width (r = 0.272; p =0.000).

The statistical analysis which comprises establishing of a mean relative
percentage error for each formula (by Hart, Shepard, Campbell, Hadlock 1, Hadlock
2, Hadlock 3), where PE= (EFW- BW)/ BW x 100), and of a mean absolute
percentage error, where APE= ([EFW- BW]/BW x 100), BW - birth weight, EFW —
estimated fetal weight), in GDM and PGDM pregnancies and the coexistent LGA
(n=28) demonstrated the lowest relative PE for the formula by Hart, i.e. - 0.6%, whilst

136



in the group of the remaining diabetic pregnancies, without LGA, Hart's error was the
highest when compared to the rest of the methods: PE= + 24.2%, APE= 24.5%.

Similarly, in the analysis of accuracy of ultrasound methods in diabetes-related
macrosomic pregnancies (GDM, PGDM) (n=43) the lowest relative PE was observed
in the formula by Hart, i.e.: - 2.1%, whilst a different situation was observed in the
remaining diabetic pregnancies (GDM, PGDM), without macrosomia, where Hart's
formula showed the highest relative PE: + 26.2 %.

The statistical analysis demonstrated that in the group of GDM and PGDM
patients the majority of cases (50%) where the fetal weight estimated by an
ultrasonograph differed from the real birth weight, with the difference approximating +
5%, were observed in the case of the Hart's formula. Similarly, in the group of
pregnant patients with diabetic LGA (GDM and PGDM), the majority of cases (69.8%)
where the fetal weight estimated by an ultrasonograph differed from the real birth
weight, with the difference approximating + 5%, was observed in the case of the
Hart's formula.

Conclusions: In PGDM pregnancies a larger fetal liver detected during the prenatal
ultrasound examination is a marker of LGA and macrosomia.

The thicker wall of the left ventricle and interventricular septum in the fetus
and lower values of the fetal RVSF could be recorded dependently in diabetic
pregnancy.

The Hart's ultrasonographic formula is the most accurate method for
assessing fetal body weight with diabetic LGA and macrosomia.
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