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STRESZCZENIE

Cukrzyca cigzowa (gestational diabetes mellitus — GDM) jest jedna z najczgstszych chordb prowadzacych do powiktan
w trakcie cigzy. Zauwazono, ze GDM towarzyszy nasilenie stresu oksydacyjnego. Celem niniejszej pracy jest podsu-
mowanie stanu wiedzy na temat wptywu stresu oksydacyjnego na wystepowanie i przebieg GDM oraz jej odlegte skutki.
Przeglad ma takze na celu sprawdzenie potencjalnych implikacji klinicznych zwigzanych z GDM. Przeszukano bazy
danych takie jak Pubmed, Scopus i Google Scholar. Artykuly wyszukiwano m.in. z uzyciem fraz ,,gestational diabetes
mellitus” i ,,oxidative stress”. Wykazano istotnie wyzszy poziom stresu oksydacyjnego u kobiet z GDM, zaréwno we
krwi, jak i w tozysku. Stres oksydacyjny moze by¢ $cisle zwiazany z patogeneza GDM. Ze wzgledu na istotng role stresu
oksydacyjnego w patofizjologii GDM wiele badan skupia si¢ na poszukiwaniu substancji, ktore moga zmniejszy¢ ste-
zenie prooksydantow i zwigkszy¢ udziat antyoksydantow, tym samym poprawiajac potencjat oksydacyjny. Stres oksy-
dacyjny odgrywa kluczowa rolg¢ w patogenezie i patofizjologii GDM. Poniewaz jest to choroba, ktora moze prowadzi¢
do wielu powiktan zaréwno u matki, jak i u ptodu, jej wczesne wykrycie i skuteczne leczenie wymaga szczegélnej
uwagi. Ocena mozliwosci zastosowania parametrow stresu oksydacyjnego jako biomarkeréw do wczesnego wykrywa-
nia GDM wymaga dalszych szczegdtowych badan.

SLOWA KLUCZOWE
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ABSTRACT

Gestational diabetes mellitus (GDM) is one of the most common diseases that leads to complications during pregnancy.
It has been noticed that GDM is accompanied by an increase in oxidative stress. The aim of this study is to summarize
the state of knowledge on the influence of oxidative stress on the occurrence and course of gestational diabetes as well
as its long-term effects. This review also aims to examine the potential clinical implications of GDM. Databases such as
Pubmed, Scopus, and Google Scholar were searched. Articles were searched for using the phrases “gestational diabetes
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mellitus” and “oxidative stress”. A significantly higher level of oxidative stress was found in women with GDM, both
in the blood and in the placenta. Oxidative stress may be closely related to the pathogenesis of GDM. Due to the
important role of oxidative stress in the pathophysiology of GDM, many studies have focused on finding substances that
can reduce the concentration of prooxidants and increase the proportion of antioxidants, thereby improving the oxidative
potential. Oxidative stress plays a key role in the pathogenesis and pathophysiology of GDM. As it is a disease that can
lead to a number of complications for both the mother and the fetus, its early detection and effective treatment require
special attention. Further detailed research is required to evaluate the possibility of using the parameters of oxidative

stress as biomarkers for the early detection of GDM.
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WPROWADZENIE

Cukrzyca cigzowa (gestational diabetes mellitus —
GDM) definiowana jest przez Swiatowa Organizacje
Zdrowia jako hiperglikemia spowodowana nietoleran-
cja weglowodanow, stwierdzong po raz pierwszy
W czasie trwania cigzy i z wytaczeniem pacjentek spet-
niajacych kryteria cukrzycy typu 2 (type 2 diabetes
mellitus — T2DM) [1]. To jedno z najczestszych scho-
rzen wystepujacych w ciazy, ktorego czestos¢ wystepo-
wania ro§nie wraz ze wzrostem odsetka kobiet zacho-
dzacych w ciaze w wieku powyzej 40. roku zycia, ma
tez zwigzek z otyloscia i brakiem aktywnosci fizycznej
u matek [2]. Czesto$¢ wystepowania GDM w popula-
cjach rozni sie w zaleznosci od pochodzenia, wskaz-
nika masy ciata (body mass index — BMI) oraz zastoso-
wanych badan przesiewowych i diagnostycznych [3].
Cukrzyca ciazowa wiaze si¢ ze zwigkszonym ryzykiem
krotko- i dlugoterminowych negatywnych skutkéw
zdrowotnych u matki i dziecka [2]. Leczenie GDM pro-
wadzi do zmniejszenia ryzyka stanu przedrzucawko-
wego, dystocji barkowej i makrosomii. Jednak dotych-
czasowe dowody nie wykazuja ani wptywu na hipogli-
kemie noworodkow, ani na przyszte, stabe wyniki me-
taboliczne. Nie odnaleziono takze dowodéw na krétko-
trwate szkody zwigzane z leczeniem GDM [4].

Cukrzyca cigzowa predysponuje do zachorowania na
T2DM w przysztosci [5]. Charakteryzuje si¢ zwicksze-
niem poziomu glikemii we krwi spowodowanym nie-
zdolno$cig do odpowiedniej reakcji na zwiekszone za-
potrzebowanie na insuling w ciazy [6]. W pewnych wa-
runkach réwnowaga oksydacyjna i antyoksydacyjna
przesuwa si¢ w kierunku stanu oksydacyjnego, prowa-
dzac do stanu zwanego stresem oksydacyjnym [7].
Stres oksydacyjny jest definiowany jako brak réwno-
wagi pomiedzy zwigkszonym poziomem reaktyw-
nych form tlenu (reactive oxygen species — ROS) a ni-
skg aktywnos$cig mechanizmow antyoksydacyjnych.
Zwigkszony stres oksydacyjny moze wptyna¢ na
uszkodzenie struktury komoérkowej i potencjalnie
zniszczy¢ tkanki. Stres oksydacyjny wystepuje wtedy,
gdy system antyoksydacyjny organizmu zostaje

zaburzony wskutek nadmiaru ROS — wysoce reaktyw-
nych czasteczek, ktore sg niestabilne i krotkotrwate.
Nalezy jednak zwroci¢ uwage, ze ROS sg potrzebne do
prawidtowego funkcjonowania komorki [8]. Cza-
steczki te przyczyniaja si¢ do kontroli szlakéw sygna-
towych, a takze procesow komorkowych i fizjologicz-
nych [9]. Stres oksydacyjny wigze si¢ z wieloma cho-
robami, wlacznie ze schorzeniami wystepujacymi w
cigzy [10,11]. Cigza predysponuje do nasilenia stresu
oksydacyjnego w zwiazku z zachodzacymi podczas
niej zmianami w uktadzie immunologicznym, co skut-
kuje zwickszeniem ilosci ROS [10]. Uwaza si¢, ze to-
zysko jest gtdwnym miejscem powstawania ROS pod-
czas cigzy [11]. Stres oksydacyjny jest wyraznie powig-
zany z T2DM, jednak dane dotyczace udziatu stresu ok-
sydacyjnego w GDM, chorobie o podobnej patofizjolo-
gii, sa ograniczone [10]. Hiperglikemia moze powodo-
wac stres oksydacyjny w tozysku [12].

Celem niniejszej pracy jest podsumowanie dotychcza-
sowego stanu wiedzy na temat wptywu stresu oksyda-
cyjnego na wystepowanie GDM, jej przebieg i odlegte
powiktania. Podjeto rowniez probe oceny implikacji
klinicznych zwigzanych ze stresem oksydacyjnym
w GDM.

MATERIAL | METODYKA

Do analizy wykorzystano bazy danych PubMed, Sco-
pus i Google Scholar. Do wyszukiwania artykutow
uzyto haset: ,,gestational diabetes”, ,,gestational diabe-
tes mellitus”, ,,oxidative stress”, ,,oxidative stress dia-
betes mellitus”. Po analizie tytutéw i abstraktow wy-
kluczono prace, ktore nie dotyczyly bezposrednio
GDM 1 stresu oksydacyjnego w ciazy. Wykluczono
rowniez badania opisujace wpltyw stresu oksydacyj-
nego na cukrzyce w ciazy, bez uwzglednienia cukrzycy
ci¢zarnych oraz artykuty opublikowane w jezykach in-
nych niz polski lub angielski. Do analizy zostaly wila-
czone artykuly przegladowe, metaanalizy, artykuly
oryginalne i opisy przypadkow (ryc. 1). W przegladzie
wykorzystano takze oficjalne strony internetowe orga-
nizacji i stowarzyszen medycznych.
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stéw kluczowych:

¢ PubMed (n = 168)

* Google Scholar (n =124)
e Scopus (n =30)

Pozycje wyswietlone podczas przeszukiwania elektronicznych baz danych na podstawie

* napisane w jezyku polskim lub angielskim

(n = 248)

Po wykluczeniu prac, na podstawie tytutéw i abstraktdw, innych niz:

e artykuty przeglagdowe, metaanalizy, artykuty oryginalne i opisy przypadkéw

(n=183)

Po wykluczeniu prac, na podstawie tresci, zawierajgcych badania, ktére opisujg wptyw
stresu oksydacyjnego na cukrzyce w cigzy, bez uwzglednienia cukrzycy ciezarnych

Prace uwzglednione w przegladzie
(n=78)

Ryc. 1. Diagram przeptywu selekcjonowane; literatury.
Fig. 1. Flow diagram of selected literature.

OMOWIENIE

Stres oksydacyjny

Stres oksydacyjny wynika z braku rownowagi migdzy
prooksydantami  (utleniaczami) i antyoksydantami
(przeciwutleniaczami) w komorce. Prooksydanty to re-
aktywne formy tlenu (ROS), ktére moga by¢ wolnymi
rodnikami lub nierodnikowymi pochodnymi tlenu
[10,11]. Chociaz w biologii i medycynie ROS jest sze-
roko stosowanym terminem do opisywania reaktyw-
nych form zawierajacych tlen, w literaturze istnieja
réwniez inne terminy, ktore obejmuja reaktywne meta-
bolity tlenu (reactive oxygen metabolites — ROM), re-
aktywne zwiazki posrednie tlenu (reactive oxygen in-
termediates — ROI) i rodniki tlenowe [13]. Do ROS
mozna zaliczy¢: anionorodnik ponadtlenkowy (O2°),
rodnik wodoronadtlenkowy (HOy"), rodnik hydroksy-
lowy (HO"), nadtlenek wodoru (H20>), tlen singletowy
(*O2), peroksydaze lipidowa (LOOH), peroksydaze
glutationowa (glutathione peroxidase — GPx) iozon
(O3) [14]. W tabeli | przedstawiono opisywane w lite-
raturze reaktywne formy tlenu wraz ze wzorami.
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Dowiedziono, ze u kobiet z GDM dochodzi do zwigk-
szonej produkcji wolnych rodnikow, a prooksydanty
powoduja dysfunkcje §rodblonka z powodu zwickszo-
nej produkcji cytotoksycznego stresu oksydacyjnego
[11,15]. Zrédtem ROS w komérce sa mitochondria.
Wykazano, ze ekspresja bialek zwigzanych z dysfunkcja
mitochondriow jest zwiekszona u kobiet z GDM [16].

Tabela I. Reaktywne formy tlenu
Table I. Reactive oxygen species

Wzor Petna nazwa
wolne rodniki
0»- rodnik ponadtlenkowy
HO rodnik hydroksylowy
10, tlen singletowy
HOO rodnik wodoronadtlenkowy
LOO rodnik nadtlenkowy
LO rodnik alkoksylowy
NO tlenek azotu
reaktywne formy tlenu
H20, nadtlenek wodoru
LOOH wodoronadtlenek lipidowy
ClO- jon podchlorynowy
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Pomiar ROS

Z definicji ROS sa wysoce reaktywne i dlatego trudno
je zmierzy¢ w jakiejkolwiek probce biologicznej,
szczegblnie zas w latwo dostepnych materiatach biolo-
gicznych, takich jak surowica czy osocze [17]. Pomiaru
poszczegodlnych parametrow stresu oksydacyjnego
mozna dokona¢ za pomocg bezposredniego pomiaru
poziomu ROS, wykrywania powstatych uszkodzen
oksydacyjnych biomolekul (DNA, lipidow i biatek)
oraz okreslenia statusu antyoksydacyjnego (enzyma-
tyczna aktywnos¢ antyoksydacyjna, nieenzymatyczna
aktywno$¢ antyoksydacyjna lub catkowita pojemnosé
antyoksydacyjna) [17]. Catkowita pojemnos¢ antyok-
sydacyjna (total antioxidant capacity — TAC) uwzgled-
nia skumulowane dziatanie wszystkich przeciwutlenia-
czy obecnych w osoczu i ptynach ustrojowych, zapew-
niajac w ten sposob zintegrowany parametr mierzal-
nych przeciwutleniaczy. Catkowita pojemno$¢ antyok-
sydacyjna odnosi si¢ do petnego spektrum aktywnosci
przeciwutleniajgcej wobec r6znych reaktywnych rod-
nikéw tlenowych/azotowych [18]. Catkowity status
oksydacyjny (total oxidant status — TOS) i TAC maja
wigkszg warto$¢ niz ocena jednej czesci tych uktadow
i wykazuja dobra korelacj¢ z innymi markerami stresu
oksydacyjnego [7]. Catkowita pojemnos¢ antyoksyda-
cyjna jest metoda czesto uzywang do oceny stanu
antyoksydacyjnego probek biologicznych i pozwala
oceni¢ odpowiedz antyoksydacyjng przeciwko wolnym
rodnikom wytwarzanym w danej chorobie [18].

Rozpoznanie GDM

Hiperglikemia wykryta po raz pierwszy w czasie ciazy

moze by¢ sklasyfikowana jako cukrzyca w cigzy lub

GDM [1]. Kryteria rozpoznania GDM na podstawie ba-

dania OGTT (oral glucose tolerance test) z uzyciem

75 g glukozy obejmuja:

1) glikemie na czczo 5,1-6,9 mmol/l (92-125 mg/dl),

2) glikemie w 1 h OGTT > 10 mmol/I (180 mg/dl),

3) glikemi¢ w 2 h OGTT 8,5-11,0 mmol/l (153-
—199 mg/dl).

Do ustalenia rozpoznania wystarczy spetnienie jednego

z tych kryteriow [1].

Czynniki ryzyka GDM

Do czynnikéw ryzyka GDM nalezg: cigza po 35. roku
zycia, urodzenie dziecka o masie powyzej 4 kg lub
z wadg rozwojowa, zgon wewngtrzmaciczny w Wywia-
dzie, nadci$nienie tetnicze lub BMI > 27 kg/m? przed
ciaza, wywiad rodzinny w Kkierunku T2DM, przebyta
GDM, wielordédztwo [1,2,5]. U kobiet z grupy wyso-
kiego ryzyka zalecane jest jak najwczesniejsze wyko-
nanie OGTT [19].

Etiopatogeneza GDM

Cukrzycg cigzowa nazywa si¢ nietolerancje weglowo-
danow, prowadzaca do hiperglikemii o réznym nasi-

leniu z poczatkiem lub pierwszym rozpoznaniem
W czasie cigzy. Glownym czynnikiem patogennym
w GDM moze by¢ nieprawidlowe wydzielanie insuliny
[5]. Podczas cigzy fizjologicznej w metabolizmie glu-
kozy dochodzi do zmian, ktére maja utatwi¢ zaopa-
trzenie w substancje odzywcze rozwijajacy si¢ ptod.
Badania wskazuja, ze u zdrowych kobiet w trzecim try-
mestrze cigzy wrazliwo$¢ na insuling spada o 56%,
a endogenna produkcja glukozy zwigksza si¢ o 30%
[6,20]. U kobiet z prawidlows tolerancja glukozy ko-
morki beta trzustki dostosowuja si¢ do zachodzacych
W organizmie zmian przez zwigkszenie wytwarzania
insuliny [6]. Dysfunkcja komorek beta trzustki moze
by¢ spowodowana autoimmunologicznym zniszcze-
niem komorek beta w wyniku obecnosci we krwi prze-
ciwcial przeciwko wysepkom i antygenom komorek
beta. Podobny stan mozna zaobserwowaé w cukrzycy
typu 1 [13]. Podejrzewa sig, ze na rozwdj GDM moze
mie¢ wpltyw reakcja zapalna i zwigzana z nig zwigk-
szona sekrecja cytokin [21].

Stres oksydacyjny w GDM

Badacze z Uniwersytetu w Melbourne przeprowadzili
badania, ktorych celem bylo zbadanie tozyskowego
stresu oksydacyjnego u zdrowych kobiet w cigzy i ko-
biet z GDM [22]. Badana hipoteza zakladata, Ze steze-
nie markerow tkankowych stresu oksydacyjnego jest
znacznie zwickszone w GDM w poréwnaniu z nor-
malnymi tkankami tozyska. Mierzono aktywnos$¢ dy-
smutazy ponadtlenkowej (superoxide dismutase -
SOD; zaréwno SOD zawierajacej miedZ oraz cynk
(CuzZn-SOD), jak i SOD zawierajgcej mangan
(Mn-SOD)) i GPx (n = 10). Aktywno$¢ SOD byta
podwyzszona w tozyskach uzyskanych od kobiet
z GDM (P < 0,04), podczas gdy nie bylo istotnej roz-
nicy w aktywnos$ci GPx. Dane wykazuja obecnosé
stresu oksydacyjnego w tozysku kobiet z GDM. W ba-
daniu tym wzrost stresu oksydacyjnego w GDM nie
wydaje si¢ wtorny do niedoboru systeméw obronnych
enzymow antyoksydacyjnych, ale moze by¢ spowodo-
wany zaburzong kontrolg glikemii.

Zaobserwowano, ze tozysko w GDM charakteryzuje
si¢ zwigkszong ekspresja gendéw antyoksydacyjnych
i jest mniej wrazliwe na egzogenny stres oksydacyjny
niz tkanki uzyskane od zdrowych kobiet w ciazy.
Moze si¢ to wigza¢ z mechanizmem ochronnym lub
adaptacyjnym zapobiegajacym wewnatrzmacicznym
uszkodzeniom spowodowanym stresem oksydacyj-
nym, co sugeruje zwickszona ekspresja antyoksydan-
tow w tkankach. Otrzymane dane potwierdzaja hipo-
tezg, ze lozysko kobiet z GDM wykazuje zmniejszona
zdolnos$¢ reagowania na stres oksydacyjny. Ostabiona
odpowiedz tozyska kobiet z GDM na stres oksydacyjny
moze by¢ konsekwencja zwickszonej ekspresji genow
enzymow antyoksydacyjnych [23].

Ponadto wykazano, ze u kobiet z GDM zwigkszone jest
stezenie nie tylko markerow stresu oksydacyjnego
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(8-iso-prostaglandyna F; o), lecz takze bialek prozapal-
nych (tumor necrosis factor alpha — TNF-a), natomiast
obnizeniu ulega poziom cytokin przeciwzapalnych
(interleukin 10 — IL-10) [24]. Jednak poziomy tych bio-
markerow we krwi pepowinowej byty poréwnywalne
w obu grupach, co sugeruje, ze dobrze kontrolowana
GDM prawdopodobnie nie wptywa na stan oksyda-
cyjny ptodu lub noworodka [24].

Substancje potencjalnie zmniejszajace poziom stresu
oksydacyjnego u kobiet z GDM

Ze wzgledu na powazne implikacje kliniczne, jakie nie-
sie za sobg GDM, intensywnie poszukiwane sg substan-
cje mogace obnizy¢ poziom markerdw stresu oksyda-
cyjnego u pacjentek z GDM. Tetrametylopirazyna to
substancja hamujaca stan zapalny indukowany hiper-
glikemia. Poniewaz oba te procesy sa $cisle powigzane
z GDM, tetrametylopirazyna jest badana z uwagi na
mozliwo$¢ zastosowania w leczeniu GDM. Badanie
przeprowadzone na mysim modelu GDM wykazato
zmniejszenie hiperglikemii, hiperinsulinemii, redukcje
poziomu dialdehydu malonowego (malondialdehyde —
MDA) oraz wzrost stezenia substancji o dziataniu
antyoksydacyjnym — SOD oraz GPx. Ponadto tetrame-
tylopirazyna poprawiata profil lipidowy u cigzarnych
myszy — zmnigjszyta stgzenie cholesterolu catkowi-
tego, frakcji lipoprotein o matej gestosci (low density
lipoprotein — LDL), triacylogliceroli, natomiast zwigk-
szyta stezenie lipoprotein o duzej gestosci (high density
lipoprotein — HDL) [25]. Z kolei astragalozyd IV
(AS-1V) to substancja pozyskiwana z traganka btonia-
stego o udowodnionych wtasciwosciach przeciwzapal-
nych, immunomodulujacych i przeciwutleniajacych.
Udowodniono pozytywny wptyw suplementacji AS-1V
w mysim modelu GDM. Znaczaco obnizat on u zwie-
rzat hiperglikemie, insulinoopornos¢, tozyskowy po-
ziom stresu oksydacyjnego, wydzielanie cytokin pro-
zapalnych (w tym ekspresje genu IL-6), produkcje
TNF-a, aktywacje szlaku TLR4/NF-xB (toll-like
receptor 4/nuclear factor kappa B) oraz glukoneoge-
neze watrobows [26,27]. Wykazano rowniez, ze u cig-
zarnych z GDM poziom magnezu, cynku, wapnia i wi-
taminy D jest istotnie nizszy niz u zdrowych cigzar-
nych. W randomizowanym badaniu kontrolnym Jami-
lian i wsp. [28] udowodniono, ze 6-tygodniowa roéwno-
czesna suplementacja magnezem, cynkiem, wapniem
oraz witaming D u kobiet z GDM prowadzi do istot-
nego zwigkszenia stezenia antyoksydantow we krwi
(p = 0,02), a takze tendencji malejacej dotyczacej ma-
sy ciata noworodkéw oraz wystgpowaniu makrosomii
(p = 0,08) w poréwnaniu z grupa kontrolng. Suplemen-
tacja magnezem, cynkiem, wapniem i witaming D spo-
wodowala istotne zmniejszenie poziomu FPG (fasting
plasma glucose; p = 0,008) i stezenia hs-CRP (high sen-
sitivity C-reactive protein; p=0,01) w surowicy oraz
stezenia MDA w osoczu (p =0,003), a takze znaczacy
wzrost poziomu TAC (p =0,01) w poréwnaniu z pla-
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cebo. Badanie to wykazalo, ze 6-tygodniowe jednocze-
sne podawanie magnezu, cynku, wapnia i witaminy D
kobietom z GDM tagodzito stan zapalny i stres oksyda-
cyjny poprzez zmniejszenie stezenia hs-CRP w suro-
wicy, calkowitego st¢zenia azotynow w osoczu i MDA
oraz wzrost poziomu TAC.

W randomizowanym badaniu kontrolnym Hajifaraji
i wsp. [29] badano wplyw 8-tygodniowej suplementa-
cji probiotykami (zawierajacymi cztery szczepy bakte-
rii: Lactobacillus acidophilus, Bifidobacterium, Strep-
tococcus thermophilus, Lactobacillus delbrueckii bul-
garicus) na stgzenie wybranych markeréw w osoczu
pacjentek z GDM. W porownaniu z grupa kontrolng za-
obserwowano zmniejszenie stezenia CRP i TNF-o oraz
zwigkszenie stezenia MDA, reduktazy glutationowej
i GPX. W porownaniu z grupa kontrolng st¢zenie 1L-6
po suplementacji probiotykiem w grupie badanej ulegto
zmniejszeniu; nie zanotowano istotnych roznic miedzy
grupa badang i kontrolna.

Metaanaliza Okesene-Gafy i wsp. [30] wskazuje na ni-
ska jakos$¢ danych z badan oceniajacych znaczenie su-
plementacji probiotykami u kobiet z GDM, wskazujac
konieczno$¢ przeprowadzenia dobrze zaplanowanych
badan klinicznych w celu oceny wptywu probiotykow
na leczenie, jak rowniez rokowanie cigzarnych oraz no-
worodkow z cigz powikltanych GDM. Metaanaliza
Chatzakisa i wsp. [31] potwierdzita przewage suple-
mentacji probiotykami, kwasami omega-3 i witaming E
jesli chodzi o zwiekszenie poziomu TAC osocza cig-
zarnych oraz przewage suplementacji witaming D,
wapniem, kwasami omega-3, witaming E, cynkiem
oraz probiotykami jesli chodzi o zmniejszenie stezenia
MDA (markera stresu oksydacyjnego) w poréwnaniu
z brakiem interwencji lub placebo. Metaanaliza obej-
mowata 16 badan z facznym udziatem 1173 cigzarnych
z rozpoznanym GDM. Przeprowadzono metaanalizeg
sieciowg randomizowanych badan kontrolnych, po-
rownujac zmiany w TAC i zmiany stezenia MDA po
réznych interwencjach terapeutycznych z suplemen-
tami diety u ci¢zarnych z GDM.

Implikacje kliniczne zwigzane ze stresem oksyda-
cyjnym w GDM

Badanie Zhou i wsp. [32] wykazato, ze noworodki uro-
dzone z ciaz powiktanych GDM maja istotnie wyzsze
TOS, TAC oraz stezenie MDA w surowicy. Udowod-
niono, ze w GDM stgzenie MDA negatywnie koreluje
z masg ciata pacjentek sprzed cigzy, podczas gdy po-
ziom SOD jest pozytywnie zwigzany z masa noworod-
kow oraz porodem przedwczesnym [33]. Wysoki po-
ziom stresu oksydacyjnego u ci¢zarnych z GDM moze
si¢ takze wigza¢ z wigkszym ryzykiem zaburzen funk-
cji lewej komory u ptodéw [34]. Ponadto wykazano, ze
wysoki poziom MDA i niski SOD, glutationu oraz
aktywnosci antyoksydacyjnej osocza to niezalezne
czynniki ryzyka powiktan w czasie ciazy [35]. W GDM
poziom markerow stresu oksydacyjnego moze takze
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dodatnio korelowa¢ z poziomem adipokin we krwi cie-
zarnych, natomiast ujemnie ze wskaznikiem HOMA-IR
(homeostatic model assessment for insulin resistance)
i masg urodzeniowg noworodkow [36]. Inne badania
sugeruja natomiast, ze poziom markerow stresu oksy-
dacyjnego nie jest zwigzany ze zwigkszeniem ryzyka
komplikacji okotoporodowych u matki oraz nowo-
rodka, jak rowniez odleglych powiktan [24].

PODSUMOWANIE

Przeglad badan wykazal, ze u kobiet z hiperglikemia
wykryta w trakcie cigzy wystgpuje wigksze ryzyko po-
wiktan cigzowych, takich jak makrosomia pltodu czy
stan przedrzucawkowy. Leczenie GDM w skuteczny
sposdb zmniejsza ryzyko dystocji barkowej, makroso-
mii ptodu, stanu przedrzucawkowego oraz nadci$nienia
tetniczego indukowanego cigza.

Stres oksydacyjny odgrywa kluczowa rolg¢ w patogene-
zie i patofizjologii GDM. Istnieja dowody wskazujace

na jego udzial w inicjacji oraz progresji tego zaburze-
nia. Czynniki, ktére prowadza do produkcji ROS, po-
winny by¢ dalej badane, moga tez by¢ wykorzystane
jako potencjalne biomarkery do wczesnego wykrywa-
nia stresu oksydacyjnego w cigzy ze wzgledu na po-
twierdzone w wielu badaniach istotne zwigkszenie ich
poziomu u ci¢zarnych z GDM. Wczesna diagnostyka
GDM z uzyciem markerow stresu oksydacyjnego moze
znaczaco przyczynic¢ si¢ do ograniczenia powiktan cig-
zowych zwigzanych z ta jednostka chorobowa.

Dalsze badania oceniajace mechanizmy, ktore tgcza
stres oksydacyjny z wystepowaniem GDM, s3 ko-
nieczne dla lepszego zrozumienia tego zaburzenia,
a takze opracowania nowych strategii profilaktycznych
i terapeutycznych. Wazne, aby zda¢ sobie sprawe, ze
stres oksydacyjny jest zjawiskiem ztozonym, przez co
trudnym do scharakteryzowania. Sprawdzenie doktad-
nych zalezno$ci migdzy poziomem poszczegdlnych
parametrow stresu oksydacyjnego we krwi pacjentek
ciezarnych moze stuzy¢ okresleniu ryzyka GDM, co
w konsekwencji pozwolitoby ograniczy¢ odlegte skut-
ki choroby.
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