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KRATICE

g-gram

kg-kilogram

mL-mililitar

cm-centimetar
IVS-interventrikularni septum
VSD-ventrikularni septalni defekt
GDM-gestacijski dijabetes melitus
DM-dijabetes melitus

BMI-body mass index
HAPO-Hyperglycemia and Adverse Pregnancy Outcomes
OGTT-oralni test tolerancije glukoze
kg/m>-kilogram po kvadratnom metru
UZV-ultrazvuk

Mmode-Motion mode

CD-Color Doppler

PW-Pulsni wave Doppler
GUK-glukoza u krvi

mm-milimetar

AS-aritmeticka sredina
SD-standardna devijacija

KS-kontrolna skupina
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1. UvVOD

1.1. FIZIOLOSKE PROMJENE U TRUDNOCI

1.1.1. Prilagodba majcCina tijela na trudno¢u

U trudno¢i buduéa majka dozivljava niz fizioloskih i psiholoskih promjena koje
omogucuju prilagodbu njenog organizma za rast i razvoj fetusa. Vecina tih promjena
primjetna je ve¢ u prvim tjednima trudnoce, mnogo prije nego $to majcin ili fetalni
organizam treba tako prilagodenu funkciju. Toliko zna¢ajne promjene mogu se objasniti
fiziologijom ljudskog tijela, u¢inkovitos¢u endokrinog sustava i hormonalnih promjena

I dogadaju se kao posljedica fizicke prilagodbe maj¢inog organizma na trudnocu.

Ve¢ polovinom prvog tromjeseéja volumen krvi u trudnoéi se povecava, a sastav
plazme i stvaranje krvotvornih stanica prilagodava se potrebama trudnoce. Povecan
krvni volumen zadovoljava potrebe fetusa za kisikom i hranjivim tvarima u njegovom
rastu i razvoju, a povecan volumen krvnih zila pogoduje uteroplacentarnom krvotoku,

maternici, dojkama i kozi trudnice (1).

Jedna od najocitijih reakcija majéinog tijela na trudnocu i velike koli¢ine hormona koji
se u trudno¢i luce je povecanje spolnih organa. Maternica se primjerice poveca s
priblizno 50 grama (g) na 1.100 g, a dojke se otprilike povecaju dvostruko. Istodobno se
poveca rodnica, a ulaz u nju se pro$iri. Hormoni u trudno¢i mogu znaéajno promijeniti
izgled trudnice, $to se ponekad ocituje razvojem edema, akni te musSkih ili

akromegali¢nih obiljezja (2).



1.1.2. Metabolizam u trudno¢i

Zbog pojacanog lucenja hormona u trudno¢i, ukljucujucéi tiroksin, hormone kore
nadbubreznih Zlijezda i spolne hormone, bazalni metabolizam majke u drugoj polovici
trudnoce se poveca za otprilike 15%. Zbog dodatnog tereta koji nosi, za misi¢nu

aktivnost u trudno¢i se trosi vise energije nego Sto je potrebno u normalnom stanju (2).

Prva polovica trudno¢e definirana je kao anabolicko stanje. Tada raste zelja za
uzimanjem hrane, a majka dobije oko 3,5 kilograma (kg) masti i oko 900 g
bjelancevina. Tijekom drugog tromjesecja metabolizam postaje katabolian, iskorisStava
se rezervna mast 1 povecava rezistencija na inzulin. Za sve ove promjene odgovorni su
progesteron i humani placentni laktogen (HPL), novonastali hormon u maj¢inu tijelu.
Oni nakon obroka mijenjaju osjetljivost na inzulin i iskoriStavanje glukoze. 1z toga su
razloga kod trudnica po obroku vise vrijednosti glukoze, inzulina, triglicerida i
slobodnih masnih kiselina. Nakon gladovanja, glukoza u krvi se smanjuje jace i brze

nego u stanju izvan trudnoce jer je iskoriStavaju i posteljica i fetus (1).

1.1.3. Povecanje tjelesne mase u trudnoc¢i

Tjelesna tezina majke u trudnoci se prosje¢no poveca za 12 do 18 kg, a najveci dio
tog porasta nastaje u posljednja dva tromjesecja. Od toga, tjelesna masa fetusa €ini oko
4 kg, a amnijska tekucina, posteljica 1 fetalne ovojnice priblizno 2 kg. Masa maternice
se poveca otprilike za 1,5 kg, a dojki za 1 kg. Preostali dio povecanja tjelesne mase (koji
iznosi oko 4-9 kg) ¢ine visak tekuéine u krvi i izvanstani¢noj tekuéini (oko 2,5 kg), te
opcenito zalihe masti (od 1,5 do 6,5 kg). Visak teku¢ine u majc¢inom tijelu izlucuje se
mokracom tijekom prvih nekoliko dana nakon poroda, odnosno nakon prestanka lué¢enja

hormona posteljice koji zadrzavaju tekuc¢inu u tijelu.

Trudnice Cesto imaju izrazito povecanu zelju za hranom, dijelom zbog toga Sto fetus
uzima hranjive tvari iz majcine krvi, a dijelom zbog utjecaja hormona. Zbog toga je

prijeko potrebno vrsiti dobar perinatalni nadzor nad prehranom trudnica (2).



1.1.4. Cirkulacijski sustav majke

U zadnjem mjesecu trudnoce kroz posteljicu u jednoj minuti u prosjeku protjece 625
mililitara (ML) maj¢ine krvi. Zbog toga, ali i zbog opleg povecanja majcinog
metabolizma, sréani volumen majke se potkraj 27. tjedna gestacije poveca na vrijednost
koja je 30-40% veca od normalne. Zbog jo$ nerazja$njenih razloga, sr¢ani minutni
volumen se posljednjih osam tjedana trudnoce gotovo normalizira unato¢ velikom

krvnom protoku kroz maternicu.

Zbog povecanja bazalnog metabolizma 1 tjelesne mase ukupna koli¢ina kisika koju
trudnica tro$i pred porod veca je oko 20% od normalnih vrijednosti. Kako maternica
raste, tako potiskuje trbuh prema dijafragmi, pa se njeno gibanje smanji. 1z upravo tih
razloga, kao i zbog ucinka progesterona na osjetljivost diSnog sustava na ugljikov

dioksid, poveca se frekvencija disanja i udisajni kapacitet (2).

1.2. RAST | RAZVOJ PLODA

Svaki ljudski Zivot zapocinje oplodenom jajnom stanicom. Od trenutka zaceca do
rodenja tjelesna masa poveca se oko Sest milijardi puta. Embrionalnim razdobljem
nazivamo razdoblje u kojem se zametak, odnosno embrij razvija od oplodene jajne
stanice do formiranja osnova organa i traje do osmog tjedna gestacije. Od tada pocinje

fetalno razdoblje koje traje do trenutka porodaja, kada fetus postaje novorodence (3, 4).

1.2.1. Funkcionalni razvoj i metabolizam fetusa

Tijekom fetalnog razdoblja odvija se diferencijacija, dinami¢an rast i razvoj ploda te
funkcionalne 1 morfoloske promjene. Rast i razvoj ploda sloZen je proces koji ukljucuje
medudjelovanje majke, posteljice 1 fetusa. Ovisan je o koli¢ini glukoze, lipida,

aminokiselina, genetskoj predispoziciji te maj¢inom i fetalnom endokrinom sustavu (4).
3



Posteljica i fetalne membrane isprva se razvijaju znatno brze nego sam fetus. Fetus
najbrze raste u posljednjem tromjesecju trudnoce, kada se njegova masa gotovo
udvostruéi. Do 12. tjedna fetus je dug oko 10 cm (centimetara), u 20. tjednu oko 25 cm,
a u 40. tjednu, u vrijeme rodenja, oko 53 cm. Tjelesna masa fetusa gotovo je zanemariva
u prvih 12 tjedana, da bi u 23. tjednu dosegla tek oko 0,5 kg. Tek se u posljednjem
tromjese¢ju trudno¢e masa fetusa znatno povecava, da bi u vrijeme rodenja iznosila oko

3,5 kg.

Jedan od najvecih izvora energije za fetus jest glukoza. Fetus moze pohraniti veliku
kolic¢inu masti 1 bjelan¢evina. Mast se ne apsorbira direktno iz maj¢ine krvi ve¢ se ona
najveéim dijelom sintetizira iz glukoze. Za vrijeme fetalnog zivota disanje nije moguce,
jer je amnijska Supljina ispunjena tekuc¢inom, no pred kraj prvog tromjesecja trudnoce,
kod fetusa se pojavljuju pokusaji disnih pokreta. Upravo zbog nefunkcionalnosti pluca
tijekom fetalnog zivota cirkulacijski sustav fetusa potpuno je drugaciji od cirkulacijskog

sustava novorodenceta (5).

1.3. FETALNO SRCE

Ljudsko srce pocinje kucati u 4. tjednu gestacije, frekvencijom oko 65 otkucaja u
minuti. Taj broj se stalno povecava, da bi neposredno prije rodenja iznosio oko 140
otkucaja u minuti.

Tijekom fetalnog zivota pluca uglavnom ne funkcioniraju, a jetra funkcionira tek
djelomicno te fetalno srce ne treba prebacivati mnogo krvi ni kroz pluca, ni kroz jetru.

Medutim ono mora ostvariti veliki protok krvi kroz posteljicu (5).

1.3.1. Embriologija fetalnog srca

Prve krvne zile se u ljudskom embriju pojavljuju sredinom treceg tjedna

gestacije, kada opskrba embrija hranjivim tvarima samo difuzijom iz majcina tkiva

4



postane nedostatna. U pocetku parne srcane cjevcice spajaju se 22. dana razvoja u jednu
malo zavijeniju sréanu cijev koja se sastoji od unutra$nje endokardijalne cijevi i

vanjskog miokardijalnog omotaca. Izmedu 4. 1 7. tjedna srce se na karakteristi¢an nacin

podijelina Cetiri Supljine (Slika 1).
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Slika 1. Embriologija srca
lzvor:https://cnx.org/resources/b827d86b26752073f69c692332e2b01c83a6fdec/2037 Embryonic_Develo
pment_of Heart. Pristupljeno: 31.05.2018.
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Pregradivanje srca djelomi¢no pociva na razvoju endokardijalnih jastuciéa u
atrioventrikularnom kanalu i u podru¢ju konusa i trunkusa (Slika 2). Zbog klju¢nog
smjeStaja endokardijalnih jastu¢i¢a mnoge su malformacije srca posljedica nepravilnosti
njihovog oblikovanja. Atrioventrikularni kanal okruzen je s cetiri endokardijalna
jastuci¢a. Spajanjem donjeg i gornjeg jastucica otvor se podijeli na lijevi i desni
atrioventrikularni kanal. Jastuci¢i se tada stanje i o¢vrsnu te od njih na lijevoj strani

nastane mitralna (bikuspidalna) valvula, a na desnoj trikuspidalna valvula.

Common atrioventricular Superior endocardial Right atrioventricular
, canal cushion canal
Inferior
endocardial cushion

Lateral cushion Left atrioventricular canal

Endocardial cushions grow into the common atrioventricular canal
(day 23) and result in the formation of the atrioventricular septum
and the atrioventricular canals by day 35.

Slika 2. Prikaz pregradivanja srca
Izvor: https://www.cambridge.org/core/books/mrcog-part-one/development-of-the-heart-and-
the-fetal-circulation/5309996376203F1AEA62BC92B90E8C24/core-reader. Pristupljeno:
31.05.2018.
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Interventrikularni septum (IVS) graden je od debljeg, miSi¢nog dijela i tanjeg,
membranoznog dijela, koji nastaje spajanjem donjeg atrioventrikularnog jastucica,
desnog konusnog grebena i lijevog konusnog grebena. Zbog same kompleksnosti
embriologije, nerijetko se ta tri dijela ne spoje pa ostaje otvor, odnosno defekt 1VS-a,
koji moze postojati kao izolirana anomalija ili biti popracen drugim anomalijama (6)
(Slika 3). Defekt 1VS-a (eng. Ventricular Septal Defect, VSD) ujedno je jedna od
prevalencijom od oko 25-30% u odnosu na ukupan broj prirodenih sréanih gresSaka u

populaciji (7).

Muscular
Inlet VSD

Slika 3. Tipovi defekta 1\VVS-a (prikazani su inlet, muskularni i perimembranozni VSD)

Izvor: https://obgynkey.com/atrial-ventricular-and-atrioventricular-septal-defects/. Pristupljeno:
03.06.2018.
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1.3.2. Fiziologija fetalnog srca i fetoplacentarna cirkulacija

Zavrsetkom embriogeneze fetalno srce 1 fetalni krvni optjecaj prilagodeni su
intrauterinom zivotu. Moze se reci da je posteljica glavni nutritivni i respiratorni organ
fetusa, s obzirom da za vrijeme intrauterinog zivota plu¢a nemaju ulogu primarne

izmjene plinova.

Krv u posteljicu iz organizma fetusa dolazi putem dvije pupcCane arterije. U posteljici se
u krvi izmjenjuju plinovi i nutritivne tvari, te se krv obogacena kisikom i hranjivim
tvarima putem pupCane vene vrac¢a natrag u fetalni organizam. PupcCana vena se u
fetalnom abdomenu spaja izravno s donjom Supljom venom preko veze (shunta) kojeg
nazivamo venski duktus (lat. ductus venosus) i uglavnhom mimoilazi jetru.

Najveci se dio krvi, koja je donjom Supljom venom usla u desnu pretklijetku usmjerava
straznjim dijelom desne pretklijetke kroz ovalni otvor (lat. foramen ovale) u lijevu
pretklijetku. Krv koja iz gornje Suplje vene ulazi u desnu pretklijetku usmjerava se
prema dolje kroz trikuspidalno usée u desnu Klijetku. To je uglavnom deoksigenizirana
krv iz podruéja glave fetusa, koju desna klijetka za vrijeme sistole izbacuje u pluénu
arteriju. Gotovo sva ta krv prolazi kroz arterijski duktus (lat. ductus arteriosus), shunt
koji spaja plu¢nu arteriju i aortu. Dio krvi, koji ode u pluca, plu¢nim se venama vraca u
lijevu pretklijetku gdje se mijeSa sa znatno vecom koli¢inom krvi koja je u njega
dospjela kroz foramen ovale iz desne pretklijetke. Ta oksigenizirana krv iz posteljice
koja svojim ve¢im dijelom ulazi u lijjevu stranu srca, prolazi kroz mitralno us¢e u lijevu
klijetku, gdje za vrijeme sistole, kroz aortu, jedan dio te krvi odlazi u arterije koje krvlju
opskrbljuju glavu i ruke. Ostatak krvi odlazi u silaznu aortu, te se kroz dvije pupcane

arterije vraca natrag u posteljicu, gdje se deoksigenizirana krv ponovno oksigenizira.

Od ukupne koli¢ine krvi kroz posteljicu prolazi oko 55%, a za sva fetalna tkiva ostaje

samo oko 45%. Za vrijeme fetalnog zivota kroz pluéa protjece samo 12% krvi (5, 8).



1.3.3. Prilagodba cirkulacije po porodu

U trenutku rodenja prekida se komunikacija izmedu fetusa i posteljice. S prvim
udisajem fetalna pluca se proSire, preuzimajuci tako respiratornu funkciju posteljice (8).
Prestankom golemog krvnog protoka kroz posteljicu otpor u sistemnoj cirkulaciji
prilikom rodenja se otprilike udvostruci. Iz tog se razloga povisi tlak u aorti, kao i u
lijevoj klijetki i lijevoj pretklijetki. Zbog ulaska zraka u pluca nastaje vazodilatacija, a
otpor u protjecanju krvi kroz pluca se ¢ak peterostruko smanjuje, $to smanjuje tlak u

plucnoj arteriji, desnoj Klijetki i desnoj pretklijetki.

Zbog promjene tlakova u pretklijetkama, koji sekundarno nastaju zbog otpora u
pluénom i sistemnom krvotoku poslije rodenja, krv protjece natrag kroz foramen ovale,
odnosno protjece iz lijeve pretklijetke u desnu pretklijetku, a ne u suprotnom smjeru,
kao S$to je to bio slucaj tijekom fetalnog Zivota. 1z tog razloga se zatvara mali zalistak
koji prekriva foramen ovale na lijevoj strani atrijskog septuma, ¢ime se sprjecava daljnji

protok kroz foramen ovale (Slika 4).

Za nekoliko mjeseci do nekoliko godina u dvije tre¢ine svih ljudi taj zalistak sraste

preko foramena ovale i zauvijek ga zatvori.



A. Fetal circulation before birth. B. Changes to the fetal circulation at birth
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Slika 4. Prikaz fetalne cirkulacije za vrijeme intrauterinog zivota (A) i nakon poroda (B)
Izvor: http://slideplayer.com/10623656/36/images/2/A.+Fetal+circulation+before+birth.+B.jpg. Pristupljeno
03.06.2018.

Zatvara se i arterijski duktus zbog povecane oksigenizacije krvi koja zbog njega

protjece, kao i zbog gubitaka vazodilatacijskog ucinka prostaglandina E..

Kod malog broja osoba foramen ovale i arterijski duktus mogu ostati otvoreni tijekom

cijelog zivota.

Jedan do tri sata nakon poroda, misi¢na stjenka venskog duktusa se snazno stegne pa se
1 taj put zatvori. Zbog toga se tlak u portalnoj veni povisi, pa portalna venska krv potece
kroz jetrene sinuse. Venski duktus se gotovo uvijek zatvori, ali se 0 uzrocima njegovog

zatvaranja malo toga zna (5).
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1.4. GESTACHSKI DIJABETES

Gestacijski dijabetes melitus (GDM) definiran je kao bilo koji stupanj intolerancije
glukoze koji se prvi put dijagnosticira u trudnoci. Definicija se odnosi na gestacijski
dijabetes reguliran prehranom i na gestacijski dijabetes ovisan o inzulinu, neovisno o
njegovom postojanju nakon trudnoée. Ukljucuje i moguénost ranije neprepoznate

intolerancije glukoze, kao i njen pocetak u samoj trudno¢i (9, 10).

Gestacijski dijabetes uzrokuje poremecaj metabolizma ugljikohidrata i promjenu
okoline u kojoj se razvija fetus, Sto dovodi do komplikacija kao §to je nastanak
kongenitalnih malformacija, hiperinzulinemije, poremecaja rasta fetusa, mrtvorodenosti,
usporenog sazrijevanja organa i neonatalne smrti. Ucestalost gestacijskog dijabetesa u
trudno¢i krece se u rasponu od 3% do 14%, ovisno o nacinu prenatalne skrbi i primjene

dijagnostike u odredenoj populaciji (11, 12, 13).

Prema podatcima Ljetopisa Hrvatskog zavoda za javno zdravstvo u Republici Hrvatskoj
je od ukupno 15.035 zabiljezenih komplikacija u trudnoé¢i 2016. godine (u odnosu na
14.461 komplikaciju u 2015. godini), najucestaliji upravo GDM, i to u 2.585 slucajeva,
kod ukupno 7,0% rodilja §to predstavlja znacajan porast u odnosu na 2015. godinu
(1.842 slucaja, odnosno 5,0%) (14).

S obzirom da se gestacijski dijabetes smatra predijabetickim stanjem, majke koje imaju
poremecaj Secera u trudno¢i imaju visoki rizik od razvoja dijabetesa melitusa (DM)

nakon trudnoce (9).

1.4.1. Patofiziologija gestacijskog dijabetesa u trudno¢i

Metabolizam ugljikohidrata je veoma kompleksan te omogucuje iskoristavanje
majcine energije unesene hranom, ne samo za njene potrebe, ve¢ i za potrebe fetusa i
njegov konstantan rast i razvoj (15). Kod zdravih trudnica metabolizam ugljikohidrata

krece se u smjeru dijabetesa, tolerancija glukoze se povecava, §to znaci da trudnoc¢a ima
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dijabetogeni utjecaj. U trudnoé¢i se nakon jela, zbog inzulinske rezistencije, povecava
razina glukoze u krvi kako bi se omogucéio veci prijelaz glukoze od majke prema fetusu
pa se adaptacija na inzulinsku rezistenciju moze objasniti potrebom fetusa za glukozom
(16).

Tolerancija glukoze unato¢ povecanju razine inzulina u plazmi se pogorSava. AKo
lu¢enje inzulina postane nedovoljno da prevlada inzulinsku rezistenciju, nastaje
intolerancija glukoze, odnosno nastaje GDM. Glavna patofizioloska slika GDM-a jest

inzulinska rezistencija pa je tako GDM patoloski sli¢an dijabetesu tipa 11 (17).

1.4.2. Rizici za nastanak gestacijskog dijabetesa

Dob trudnice je jedan od najrizi¢nijih ¢imbenika za nastanak GDM-a. Rizik od

nastankaGDM-a nakon 25. godine raste za 4% za svaku slijede¢u godinu starosti majke.

Rizik je takoder je povecan kod pozitivne obiteljske anamneze DM-a, posebice DM-a
tipa II, poviSenog indeksa tjelesne mase (eng. Body Mass Index, BMI) prije trudnoce,
ve¢ rodenog makrosomnog djeteta iz prijasnje trudnoce, polihidramniona u prijasnjoj

trudnoci te pusenja.

Pretilost prije trudnoce 1 visok porast tjelesne mase u samoj trudnoc¢i predispozicija su
za razvoj GDM-a i rani pocetak DM-a tipa Il (18, 19). Prekomjerna tjelesna tezina
utjeCe na nastanak dijabetesa u trudno¢i najvjerojatnije zbog svog ucinka Smanjenja
osjetljivosti na inzulin. Zenama s BMI 30 i viSe, u trudnoéi je tri puta Zedde

dijagnosticiran GDM nego kod zena kod kojih je BMI manji od 20 (20).

Kod trudnica s GDM-om povecan je rizik od nastanka istog poremecaja i u sljedecoj
trudno¢i (21).

12



1.4.3. HAPO studija — kriterij za postavljanje dijagnoze gestacijskog dijabetesa

Zbog nedostatka standardiziranih kriterija za postavljanje dijagnoze GDM-a i
velikih razlika izmedu pojedinih referentnih vrijednosti na medunarodnoj razini, kao Sto
su kriteriji temeljeni na opc¢oj populaciji, neprilagodeni fizioloskim promjenama i
promjeni metabolizma ugljikohidrata koje se u trudno¢i dogadaju, te neuzimanja u obzir
ishoda dijabetickih trudno¢a, 2008. godine objavljena je HAPO studija (eng.
Hyperglycemia and Adverse Pregnancy Outcomes), koja je provedena na medunarodnoj
razini kako bi se postigao dogovor za odredivanje dijagnostickih kriterija za
postavljanje dijagnoze GDM-a. Istrazivanje je provedeno kako bi se razjasnili rizici od
Stetnih ishoda trudnoca povezanih s razliitim stupnjevima maj¢ine intolerancije

glukoze (22, 23).

1.4.3.1. Metode i kriteriji HAPO studije

Svaka ispitanica podvrgnuta je dvosatnom oralnom testu tolerancije glukoze
(OGTT) uz opterecenje od 75g glukoze, izmedu 24. i 32. tjedna gestacije. Takoder su
uzeti podatci o tjelesnoj visini i tezini trudnica te su izmjerene vrijednosti krvnog tlaka.
Ukupno je analizirano 23.316 parova trudnica i njihove novorodencadi. Pri porodu je
uzet uzorak krvi iz pupkovine te je dobiveni uzorak analiziran na vrijednost glukoze i C
peptida. Budu¢i da oko 15% krvi iz pupkovine ima hemolizu, koja povecava razgradnju
inzulina, ali ne utjeCe na razinu C peptida, upravo je C peptid izabran kao marker
vrijednosti razine inzulina kod fetusa. Unutar 72 sata od poroda uzete su
antropometrijske mjere svakog novorodenceta koje su podrazumijevale tezinu, duzinu,
opseg glavice i debljinu masnog tkiva mjerenu na bokovima, subskapularno i na razini

tricepsa.

U studiji su takoder u obzir uzeti i sljedeci kriteriji:

- prvi porod carski rez (lat. sectio caesarea; SC)
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- porod prije 37. tjedna gestacije

- porodajna tezina iznad 90 centile za gestacijsku dob
- klini¢ka neonatalna hipoglikemija

- porodajna ozljeda djeteta (distorzija ramena)

- neonatalna intenzivna skrb

- hiperbilirubinemija

- preeklampsija

- fetalna hiperinzulinemija (vrijednost C peptida u pupkovini >90 centile)

Prema HAPO studiji, za postavljanje dijagnoze GDM-a potrebno je prvu vrijednost
glukoze iz venske plazme uzeti na taste, a onda provesti opterecenje od 75 g glukoze te
mjeriti prvu vrijednost koncentracije glukoze u venskoj plazmi nakon 60 minuta, a
drugu vrijednost nakon 120 minuta. Za postavljanje dijagnoze GDM-a dovoljno je da
barem jedna od navedenih koncentracija glukoze u venskoj plazmi bude jednaka ili veca

od grani¢nih vrijednosti (23):

- nataste: 2 5.1 mmol/L (milimol po litri),
- jedan sat nakon opterecenja 75 g OGTT-om: = 10 mmol/L,

- dva sata nakon optereéenja 75 g OGTT-om: > 8.5 mmol/L.

1.4.4. Nacini lijecenja gestacijskog dijabetesa

14.4.1. Prehrana

Po preporuci Americke udruge za dijabetes (eng. American Diabetes
Association, ADA), svakoj trudnici kojoj je dijagnosticiran GDM preporuceno je
nutricionisticko savjetovanje 1 dijabeticka dijeta, koja bi trebala biti prilagodena

tjelesnoj gradi svake trudnice. Prilagodena dijetalna prehrana trebala bi ukljucivati
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dovoljnu opskrbu hranjivim tvarima za potrebe trudnoce, ali i biti dosljedna, kako bi se
uspostavila odgovarajuéa razina glukoze u krvi. Za trudnice koje imaju BMI >30 kg/m?
(kilogram po kvadratnom metru) potrebno je uvesti dodatno kalorijsko ograniéenje i

redukciju unosa ugljikohidrata kako bi se smanjila hiperinzulinemija (9).

1.4.4.2. Inzulin

Inzulin ne prolazi posteljicu i ne nalazimo ga u maj¢inom mlijeku, stoga je
najoptimalnija metoda izbora lijeCenja u trudno¢i i za vrijeme dojenja. Kada se
dijabetickom dijetom ne uspijeva uspostaviti odgovarajuca razina glukoze u krvi majke,
preporuca se uvodenje inzulina. Lije€enje inzulinom takoder se preporuca kada je
vrijednost glukoze na taSte visa od 6.1 mmol/L ili kad je srednja vrijednost glukoze u

dnevnom profilu visa od 7 mmol/L (9, 24 ,25).

1.4.4.3. Oralni hipoglikemici

Oralni hipoglikemici prolaze posteljicu 1 njihovo koriStenje za vrijeme trudnoce
nije preporucljivo zbog rizika teratogenog utjecaja na fetus (9, 26).
Ipak, njihovo koriStenje U vrijeme trudnoce nije dovoljno istrazeno. Neke najnovije
studije su pokazale da oralni hipoglikemici nisu povezani s CeS¢im perinatalnim
komplikacijama u odnosu na inzulin i da njihova uporaba moze biti sigurna i

prihvatljiva za vrijeme trudnoce, bez rizika od teratogenih utjecaja na fetus (26, 27, 28).

144.4. Fizi¢ka aktivnost

Svim trudnicama s GDM-om trebala bi biti preporucena promjena stila Zivota
ukljucujuéi odrzavanje normalne tjelesne tezine reguliranom pravilnom prehranom i
fizickom aktivnoS¢u, ukoliko za to ne postoje kontraindikacije. Fizicka aktivnost u

trudno¢i pokazala se korisnom, osobito u kontroliranju porasta tjelesne tezine u
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trudno¢i. Najcesce se preporucuju aerobne vjezbe. Dokazano je da fizicka aktivnost u

trudno¢i nema nikakvih Stetnih utjecaja na fetus (9, 29).

1.4.5. Utjecaj majcine hiperglikemije na fetus/dijete

Trudnice s GDM-om imaju povecani rizik od razvoja hipertenzije u trudnoci kao
i rizik od razvoja DM-a tipa II nakon trudnoce. Takoder postoji rizik od perinatalne
ozljede djeteta ili rizicnog perinatalnog ishoda, induciranog poroda ili poroda carskim

rezom (30, 31, 32, 33).

Rizik od razvoja hipertenzije u dijabeti¢koj trudno¢i povecava i rizik od preeklampsije.
Hipertenzija je Cesta komplikacija DM-a. U trudno¢i moze do¢i do komplikacija
uzrokovanih hipertenzijom 1 proteinurijom, odnosno moze do¢i do razvoja
preeklampsije, §to povecava perinatalni mortalitet i morbiditet. Preeklampsija se

pojavljuje u ¢ak 20 % dijabetickih trudnoca (34).

NajceS¢1 negativni ishodi dijabeticke trudnofe su kongenitalne malformacije,

mrtvorodenost i prekomjeran rast fetusa.

Kongenitalne malformacije ¢e$¢e su kod djece majki dijabeticarki. LoSa kontrola
hiperglikemije u vrijeme zafeCa i tijekom prvog tromjeseCja usko je povezana s
povisenom stopom prirodenih kongenitalnih anomalija, perinatalnim morbiditetom i
mortalitetom, ali i mnogi drugi ¢imbenici u interakciji s glukozom i genotipom fetusa
mogu imati teratogeni utjecaj na plod (35, 36, 37). Naj¢es¢e su malformacije srca i

krvnih zila i srediSnjeg Ziv€anog sustava (38).

Pove¢an BMI majke prije trudnoc¢e povecava rizik od prirodenih kongenitalnih
malformacija fetusa, §to bi znacilo da se u¢inak GDM-a na fetus znacajno razlikuje kod
pretilih majki u odnosu na ucinak kod majki s normalnom ili niskom tjelesnom teZinom

(39).

16



Ultrazvucna dijagnostika ima iznimnu vaznost u procjeni dobi trudnoée i procjeni
fetalnog rasta te otkrivanju kongenitalnih malformacija. Zakasnjele ovulacije u prosjeku
su ¢eSc¢e U trudnoc¢i s GDM-om pa je tako nerijetko gestacijska dob kra¢a od amenoreje
(40). Porod prije 38. tjedna gestacije moze povecati rizik od neonatalnog mortaliteta
povezanog s prematuritetom, dok porod u kasnijim tjednima gestacije predstavlja rizik
od makrosomije, distorzije ramena novorodenceta tijekom poroda te mrtvorodenosti

(41).

DM majke tijekom trudnoce izlaze fetus hiperglikemiji, Sto rezultira fetalnom
hiperinzulinemijom koja uzrokuje ubrzan rast fetusa i radanje makrosomnog djeteta,
novorodenceta ¢ija porodajna tezina iznosi preko 4000 g (Slika 5). Majcina
hiperglikemija dovodi do fetalne hiperglikemije koja stimulira P-stanice gusterace

fetusa na vecu proizvodnju inzulina koja dovodi do hipertrofije i hiperplazije (17, 42).

RISK OF MACROSOMIA IN DIABETES
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Slika 5.

Izvor: http://www.soc.ucsb.edu/sexinfo/article/gestational-diabetes. Pristupljeno: 03.06.2018.
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S obzirom da glukoza prolazi slobodno kroz posteljicu, maj¢ina hiperglikemija
uzrokovana gestacijskim dijabetesom rezultira povisenim razinama glukoze kod fetusa
jer posteljica ne dopusta prijelaz inzulina od strane fetusa natrag prema majci, pa se tako
velika koli¢ina majéine glukoze metabolizira u fetusu, uzokuju¢i hiperinzulinemiju,
prekomjeran rast fetusa, povecanu lipogenezu, visceromegaliju i kusingoidni izgled
novorodenceta (17, 43, 44) (Slika 6).

Slika 6. Normalno 1 makrosomno novorodence

Izvor: https://www.medgadget.com/2018/04/fetal-macrosomia-market-highlight-by-diagnosis-and-

treatment-healthy-growth-rate-of-4-1-in-worldwide-with-leading-player-forecast-to-2023.html.
Pristupljeno: 03.06.2018.

U literaturi se polihidramnij takoder navodi kao jedna od cestih komplikacija
uzrokovana GDM-om (45, 46). Razina maj¢ine glukoze u krvi i njena prekomjerna
tjelesna tezina doprinose adipoznosti fetusa, ali i fetalni faktori kao $to je spol, pa su
tako muska djeca u prosjeku veca od Zenske djece, genetika i prisutnost ili odsutnost

hiperinzulinemije takoder Su vazni ¢imbenici fetalnog rasta (44, 47, 48, 49). Djeca
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rodena iz dijabeticke trudnoée imaju povecani rizik od pretilosti, intolerancije glukoze i

razvoja dijabetesa u adolescenciji i ranoj odrasloj dobi (9).

1.4.6. Utjecaj majcine hiperglikemije na fetalno srce

Prirodene srcane greske jedne su od najce$¢ih kongenitalnih malformacija
uzrokovanih majCinim dijabetesom. Mehanizam teratogenog ucinka dijabetesa u
embrionalnom razvoju i uzrok malformacija je nejasan. Ipak hiperglikemija se smatra
glavnim uzrokom negativnog uc¢inka na razvoj kardiovaskularnog sustava fetusa. Medu
najces¢im kongenitalnim sréanim greSkama uzrokovanim dijabetesom su transpozicija
velikih krvnih Zila, atrezija mitralne i pulmonalne valvule, dvostruki izlaz velikih krvnih

zila iz desnog ventrikla, tetralogija Fallot i fetalna kardiomiopatija (38).

U znacajnom broju studija zabiljezena je hipertrofija IVS-a kod srca fetusa, $to znaci da
promijenjena sréana funkcija moze prethoditi razvoju fetalne kardiomiopatije.
Kardiomegalija je Cesta kod mrtvorodene djece majki s GDM-om i moze doprinijeti

riziku od fetalne smrti u dijabetickim trudno¢ama (50).

Hipertroficna kardiomoipatija je u dijabeti¢kim trudno¢ama najcesce tranzitorna i bez
trajnih posljedica za dijete, iako djeca majki s loSe kontroliranim dijabetesom mogu

imati znacajne komplikacije oslabljene sréane funkcije (51, 52).
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1.5. FETALNA EHOKARDIOGRAFIJA

Ehokardiografija je dijagnosticka metoda koja se koristi ultrazvuénim (UZV)
valovima koji svojim svojstvom odjeka omoguéuju ispitivanje strukturnog,
funkcionalnog i hemodinamskog kardioloSkog statusa i detaljnog prikaza srcanih
struktura (53). Prvu evaluaciju fetalnih sréanih struktura M-modom (eng. Motion mode)
ostvario je Fred Winsberg 1972. godine (54). Kroz naredno desetlje¢e fetalna
chokardiografija dozivljava velik zamah u razvoju i primjeni (55). Danas se
dvodimenzionalni ultrazvuéni prikaz te pulsni i Color Doppler smatraju alatom izbora
za probir 1 Siroko se koriste za procjenu sréane strukture i funkcije fetusa za vrijeme

trudnoce (56).

Strukturne anomalija srca 1 velikih krvnih Zila jedne su od naj¢e$¢ih kongenitalnih
malformacija i zahvacaju u prosjeku 8/1000 Zivorodene djece u populaciji (57, 58).
Svrha fetalne ehokardiografije je pravovremeno otkrivanje prirodenih srcanih greSaka
za vrijeme intrauterinog Zzivota te pravovremeno pripremanje za porod i lijeCenje

Zivotno ugrozenog djeteta (7).

1.5.1. Indikacije za fetalnu ehokardiografiju

Prenatalni rutinski probir (eng. screening) obavezan je za sve trudnice i provode
ga specijalisti ginekologije i obstetricije. Kvalitetan probir preduvjet je uspjesnog
otkrivanja kongenitalnih sréanih greSaka. U slu€aju sumnje na prirodenu sréanu gresku
kao i u slucaju postojanja nekih riziénih majcinih ili fetalnih faktora, ginekolog upucuje

trudnicu pedijatrijskom kardiologu na detaljni pregled srca fetusa (59).

Faktori rizika mogu se podijeliti na majcine i fetalne rizicne faktore i opterec¢ujucu

obiteljsku anamnezu.
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o Faktori rizika od strane majke:

Metaboli¢ke bolesti, prvenstveno DM i fenilketonurija

Izlaganje teratogenim faktorima kao Sto su pojedini lijekovi ili infekcije
(rubeola, citomegalovirus, toksoplazmoza, parvo virus)

Autoimune bolesti (kod poviSenih anti-Ro i anti-La antitijela)

Prirodena sré¢ana greska

o Faktori rizika od strane fetusa:

Sumnja na sréanu greSku

Aritmija

Kromosomopatija

Povecan nuhalni nabor

Fetalni hidrops

Cisti¢ni higrom

Omfalokela

Dijafragmalna hernija

Duodenalna atrezija
Traheoezofagealna fistula
Hipoplazija jedne umbilikalne arterije (eng. Single Umbilical Artery,
SUA)

Oligohidramnij ili polihidramnij
Intrauterini zastoj u rastu
Monokorionska blizanacka trudnoca

o0 Opterecujuca obiteljska anamneza:

Rizik od ponavljanja sré¢ane greSke kod djece istih roditelja iznosi 2-3%,
a u obiteljima gdje je oboljelo dvoje djece rizik raste na 10%

Ako jedan od roditelja ima prirodenu sréanu gresku, rizik iznosi 2-6%
Pozitivna obiteljska anamneza kardiomiopatije, genetskih poremecaja ili

sindroma s pridruzenom sréanom greskom (60, 61, 62).

Veoma je vazno indicirati fetalnu ehokardiografiju u rizi¢nim trudno¢ama, ali od

ukupnog broja trudnica s rizicnim faktorima koje su upucene na fetalnu

ehokardiografiju samo 10% fetusa ima prirodenu src¢anu gresku. Vise od 90% djece S
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prirodenom sré¢anom greSkom rodeno je iz potpuno uredne trudnoée bez ikakvih rizicnih
faktora, stoga je precizan ultrazvucni probir sréanih struktura fetusa od iznimne vaznosti

(62).

1.5.2. Opce preporuke i gestacijska dob

Idealna gestacijska dob za detaljan prikaz strukturne grade srca je izmedu 18. i
25. tjedna gestacije. Prije 18. tjedna gestacije evaluaciju otezava slaba rezolucija sréanih
struktura zbog veli¢ine srca, a nakon 32.-34. tjedna pregled otezava manjak amnijske
tekucine, manja pokretljivost ploda i uznapredovala osifikacija kostiju fetusa. Procjena
kvalitetnog UZV pregleda fetalnog srca uvelike je ovisna o vjestini, iskustvu, tehnici i
mogucnosti kvalitetnog prikaza struktura srca, analizi prikaza te o potpunom
razumijevanju normalne morfologije srca i poznavanja mogucih abnormalnosti (60).
Prenatalni ginekoloski probir ukljuc¢uje UZV pregled sréanih struktura fetusa, ali obi¢no
samo presjek Cetiri sr¢ane komore. Takvim je pregledom prenatalno moguce otkriti oko
60% prirodenih sréanih greSaka. Za detaljan probir neophodno je prikazati ulaze i izlaze
velikih krvnih zila te popre¢ne i uzduzZne presjeke srca. Takvim prikazom osjetljivost

otkrivanja anomalija srca i velikih krvnih Zila znacajno je povecana, do 70% (63).

1.5.3. Preporuke i procedure u ehokardiografskom pregledu fetalnog srca

1.5.3.1. Dvodimenzionalni prikaz (2D) fetalnog srca

Fetalno srce je malen i dinamican organ, frekvencije od 120 do 180 otkucaja u
minuti, gotovo dvostruko brze nego u odraslih ljudi, $to uz njegovu udaljenost od sonde,
dinamicne fetalne pokrete i polozaj fetusa, polozaj posteljice ili adipoznost trudnice

uvelike otezava pregled (64).
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UZV pregled srca mora biti detaljan, sustavan i proceduralan. Pregled zapocinje preko
majcina abdomena prikazom polozaja fetusa kako bi se omogucila orijentacija. Zatim se
prikazuje polozaj srca i torakoabdominalnih organa kako bi se odredio situs. Kod situsa
solitusa Zeludac i apeks (lat. vrSak) srca se nalaze lijevo. Srce se u prsnom koSu nalazi

pod kutom od 45°, apeksom usmjerenim prema lijevo, te zauzima oko 1/3 prsnog kosa.

U prikazu cetiri sr¢ane Supljine potrebno je obratiti pozornost na dvije pretklijetke i
dvije klijetke, koje su priblizno iste veli¢ine, debljine i kontraktiliteta. Pretklijetke i
klijetke desne i lijeve strane srca veli¢inom su gotovo jednake, no posljednjih 10 tjedana
trudnode prisutna je blaga fizioloska dominacija desne strane srca. Svaka sumnja na
disproporciju zahtjeva tocnu evaluaciju struktura usporednu s normalnim vrijednostima,

kako bi se sa sigurnos¢u iskljucila moguca anomalija.

Iznimno je vaZan detaljan prikaz intaktnog I1VS-a, od apeksa do cruxa (lat. kriz), kako bi
se iskljucio septalni defekt, i prikaz insercija atrioventrikularnih valvula. Trikuspidalna

valvula smjestena je nize u odnosu na mitralnu valvulu, tzv. ,, off setting “.

Kod prikaza ventrikuloarterijske konkordance nuzno je prikazati tzv. prikaz pet komora
koji ukljucuje izlazni dio lijeve klijetke, aortalnu valvulu i Cetiri komore. Pomicanjem
sonde kranijalnije prikazuje se izlazni dio desne klijetke, izlaz pulmonalne arterije, te
krizanje aorte i pulmonalne arterije i aorta i gornja Suplja vena u popre¢nom prikazu. Ta
se projekcija naziva prikaz tri krvne Zile. Kod prikaza pulmonalne arterije vazno je

prikazati bifurkaciju i izlaz dviju pulmonalnih grana.

Pomakom sonde iz prikaza tri krvne Zile prema kranijalno prikazuju se arterijski duktus
I istmus, odnosno aortlani luk. U dugoj osi pri prikazu aortalnog luka i silazne aorte
vazno je prikazati izlaze tri velike krvne Zile (truncus arteriosus, art. carotis communis i

art. subclavia). U dugoj osi se takoder prikazuje i arterijski duktus.

Vazan je prikaz i utoka gornje i donje Suplje vene u desnu pretklijetku te prikaz

koronarnog sinusa.
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1.5.3.2.  Color Doppler (CD) i Pulsni-wave Doppler (PW)

lako je dovoljan samo kvalitetan 2D prikaz da se detektira vecina srcanih
abnormalnosti, Color i Pulsni Doppler su sastavni dio fetalne ehokardiografije. CD i
PW se koriste u kombinaciji kako bi se upotpunila tocnost evaluacije uprocjeni brzine i
smjera protoka kroz sréane Supljine i krvne zile. Iznimno je vazan CD prikaz
kontinuiteta 1VS-a, od apeksa do cruxa kako bi se isklju¢io VSD. CD i PW se
primjenjuju i kod procjene protoka kroz ductus venosus i umbilikalne arterije, za
procjenu pravilnog smjera protoka i prikaz sitnih struktura kao $to su plu¢ne vene, te za

procjenu protokana valvulama kako bi se iskljuc¢ila moguéa regurgitacija.

1.5.3.3. M-mode

M-mode se u fetalnoj ehokardiografiji najéeS¢e primjenjuje kod evaluacije
sr€anih aritmija te daje informacije o dimenzijama sréanih struktura, debljini sréane
stjenke, kontraktilitetu i sréanoj funkciji (65, 66).

Kako bi se osiguralo kvalitetno prenatalno i postnatalno pracenje djeteta i smanjio rizik
od perinatalnog morbiditeta i mortaliteta, u dijabetickim je trudno¢ama zbog rizika od
hipertrofije miokarda i promjene dijastolicke funkcije kod srca fetusa, nuzno mjerenje
debljina sréanih struktura. Hipertrofija 1VS-a se javlja u ¢ak 20-30% dijabetickih
trudnoca, pa se stoga kao marker najces¢e mjeri debljina septuma, iako i debljina
straznjeg zida lijeve i desne Klijetke moze biti dobar pokazatelj. lako hipertrofija
miokarda nije upadljiva, lako se detektira fetalnom ehokardiografijom i usporedbom

debljine septuma sa standardnim normogramima (67).
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2. CILJ RADA

Cilj ovog rada je utvrditi povezanost hipertrofije IVS-a srca fetusa i uc¢inka gestacijskog

dijabetesa majki.
HIPOTEZA: Interventrikularni septum je zadebljan te je povecana ucestalost

hipertrofije interventrikularnog septuma kod fetusa ¢ije majke boluju od gestacijskog

dijabetesa.
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3. IZVORI PODATAKA | METODE

3.1.Ustroj studije

Studija je ustrojena kao kohortno istrazivanje.

3.2. Mjesto studije

Studija je provedena u kardioloskoj ambulanti Dje¢je bolnice Srebrnjak u Zagrebu, uz

odobrenje Etickog povjerenstva Djecje bolnice Srebrnjak.

3.3. Ispitanici

Sve pacijentice kojima je u trudno¢i dijagnosticiran GDM i kojima je zbog toga
indicirana fetalna ehokardiografija od sije¢nja 2017. do ozujka 2018, a koje su rodile od

svibnja 2017. do travnja 2018. godine te njihovi fetusi/djeca.

3.4.Metode prikupljanja podataka

Podatci su prikupljeni propisanom metodom uvida u medicinsku dokumentaciju
trudnica o tijeku same trudnoce, i arhivu Kardioloske ambulante Djecje bolnice

Srebrnjak.

U istraZivanje su ukljucene trudnice kojima je fetalna ehokardiografija napravljena
izmedu 19. i 36. tjedna gestacije, a kojima je metodom OGTT-a ili GUK (glukoza u
krvi) profilom dijagnosticiran GDM te su kao terapiju u trudnoc¢i provodile dijabeticku

dijetu ili inzulinsku terapiju.

Dob trudnoce prikazana je u navrSenim tjednima gestacije izraGunatim prema datumu

zadnje mestruacije. U slucaju neredovitih menstruacija ili odstupanja amenoreje od
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UZV nalaza, tjedni gestacije odredeni su prema datumu ocekivanog termina poroda

odredenom od strane obstetric¢ara.

Sve pacijentice su snimljene ultrazvu¢nim aparatima marke Philips, modelima Affiniti
70 i iE33. Osim dvodimenzionalnog, pulsnog i Doppler prikaza procjene, funkcije i
strukturne grade srca, u M-modu je u svrhu procjene kardiomiopatije mjerena debljina
IVS-a.

Debljina 1VS-a je mjerena u M-modu, kursorom poloZenim perpendikularno u odnosu
na IVS, neposredno ispod atrioventrikularnih valvula za vrijeme dijastole, kao $to je

prikazano na slici (Slika 7).

FETAL HEART

Slika 7.

Prikaz mjerenja debljine interventrikularnog septuma fetusa u M-modu
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Djeca majki s GDM-om kontrolirana su u naSoj kardioloskoj ambulanti u prvim
mjesecima zivota. Djeca su snimljena ultrazvuénim aparatima marke Philips 1E33 i
General Electric (GE) Vivid S6 te je osim dvodimenzionalnog, pulsnog i Doppler
prikaza procjene, funkcije 1 strukturne grade srca djeteta, u svrhu procjene
kardiomiopatije mjerena debljina IVS-a. Debljina IVS-a postnatalno takoder je mjerena
U M-modu, kursorom polozenim perpendikularno u odnosu na 1VS, neposredno ispod

atrioventrikularnih valvula za vrijeme sistole.

Kriterij isklju¢enja: dijabetes melitus tip I, hipertenzija majke, autoimune bolesti
majke (Lupus i Sjogren), viSeplodna trudnoca, bilo kakve kongenitalne anomalije
fetusa, ukljucujuéi i prirodene sréane greske te bilo kakve kromosomske abnormalnosti

fetusa.

Kontrolna skupina: zdrave trudnice s vrijednostima glukoze u krvi unutar referentnih

vrijednosti, koje zadovoljavaju sve kriterije ukljucenja i iskljuéenja.

3.5.Glavne mjere ishoda

Glavne mjere ishoda su izmjerene debljine IVS-a, mjerene u M-modu (izraZzene u
milimetrima, mm). Podatci su prikupljeni mjerenjem, za vrijeme ultrazvu¢nog pregleda
fetalne ehokardiografije. Debljina 1VS-a mjerena je prenatalno i postnatalno,

ultrazvuénim pregledom u prvim mjesecima Zivota.

Zbog pouzdanijeg mjerenja, kod svih pacijenata debljina IVS-a je mjerena tri puta te je

kao glavna mjera koristen prosjek ta tri mjerenja.

Za evaluaciju vrijednosti izmjerenih rezultata prema kriterijima za odredivanje Z-
skorova, prenatalno su bili potrebni podatci o tjednima gestacije, a postnatalno tjelesna

tezina 1 duzina djeteta.

Hipertrofija IVVS-a za vrijednosti izmjerene prenatalno definirana je prema Kriterijima

Gagnon C. et al. (68), dostupnim na http://fetal.parameterz.com/gagnon#indexPage&ui-

page=0-25, te za vrijednosti izmjerene postnatalno prema Kampmann C. et al. (69)
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dostupnim na http://parameterz.blogspot.com/2008/09/m-mode-z-scores.html. Kao

kriterij za postavljanje dijagnoze hipertrofije I\VVS-a uzeta je vrijednost Z-skora >1,65.

Promatrani parametri:

o Obiljezja ispitivane skupine trudnica:

dob majke (godine)

gestacijska dob (tjedni + dani)

paritet (prvorotka/viSerotka)

povisena razina glukoze u krvi (mmol/L)
tjelesna tezina majke prije trudnoce (kg)
BMI (kg/m?) majke prije trudnoée
porast na tjelesnoj tezini u trudno¢i (kg)
tjelesna tezina majke pri porodu (kg)
BMI (kg/m?) majke pri porodu

gestacijska dob pri porodu

o Obiljezja ispitivane skupine djece:

porodajna tezina (g)

porodajna duZina (cm)

spol

dob na postnatalnom pregledu

tjelesna tezina na postnatalnom pregledu (g)

tjelesna duZina na postnatalnom pregledu (cm)
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3.6. Statisti¢ka ras¢lamba

Rezultati su prikazani kao ucestalost i postotak za kategorijske varijable te kao
aritmeticka sredina (AS) te standardna devijacija (SD) za kontinuirane varijable.
Normalnost raspodjela kontinuiranih varijabli provedena je koristenjem Kolmogorov-
Smirnov testa. Ocjena usporedbe izmedu skupina provedena je koriStenjem hi-kvadrat
testa ili Fisher egzakt testa za kategorijske varijable te koristenjem Studentovog t-testa
za nezavisne uzorke za kontinuirane varijable. Logistickom regresijom utrvden je omjer
sansi (OR) uz 95% interval pouzdanosti (CI) za pojavu hipertrofije 1VS-a u djece majki
s GDM-om. Za kriterij statistiCke znacajnosti koriStena je vrijednost p<0.05. Statisticka
analiza napravljena je ra¢unalnim programom STATISTICA verzija 12 (StatSoft, Inc.,
Tulsa, OK).
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4. REZULTATI

U Kardioloskoj ambulanti Djecje bolnice Srebrnjak, od sijecnja 2017. do ozujka
2018. godine fetalnom ehokardiografijom ukupno je pregledano 1288 trudnica. Od
ukupnog broja trudnica, njih 320 je upuéeno na fetalnu ehokardiografiju zbog GDM-a,

Sto iznosi oko 25% svih prvih pregleda fetalne ehokardiografije.

U periodu od studenog 2017. do lipnja 2018. godine postnatalno je pregledano 60 djece
tih istth majki. Trudnice ¢ija djeca nisu pregledana po porodu iskljuCene su iz
istrazivanja. Od ukupno 60 trudnica i djece koji su pregledani postnatalno, njih 18 je
isklju¢eno iz istrazivanja zbog nedostatka podataka, kroni¢ne ili autoimune bolesti

majke, viSeplodne trudnoce, prirodene sré¢ane greske ili kromosomske aberacije djeteta.

U istrazivanje su ukljucene 42 trudnice i njihova djeca, 21 u skupini s GDM-om i 21 u
kontrolnoj skupini. Od ukupnog broja trudnica koje su ukljuéene u istrazivanje, kod njih
23 je u trudnodi indiciran kontrolni pregled fetalne ehokardiografije te je kontrolno

pregledano 13 trudnica s GDM-om i 10 trudnica iz kontrolne skupine.

Od 21 trudnice u skupini GDM-a, njih 20 je provodilo dijabeti¢ku dijetu, dok je jednoj
trudnici u 27 tj. gestacije uz dijabeticku dijetu uvedena i inzulinska terapija.

Osnovne karakteristike pregledanih trudnica prikazane su u Tablici 1. Trudnice s GDM-
om bile su u prosjeku pola godine starije od trudnica u kontrolnoj skupini (31.4 prema
30.9 godina), $to je medusobno usporedivo (p=0.602). Trudnice s GDM-om ¢&esce su
bile viSerotke u odnosu na trudnice u kontrolnoj skupini (13 prema 7), uz grani¢nu

statisticku vrijednost (p=0.064).

Iako nije utvrdena statisticki znacajna razlika u tjelesnoj masi 1 porastu tjelesne mase u
trudno¢i medu skupinama, trudnice s GDM-om imale su u prosjeku vecu tjelesnu masu
(72.67 prema 66.21 kg) i BMI (26.24 prema 23.94 kg/m?) prije trudnoce i na porodu
(TM: 84.19 prema 79.60 kg; BMI: 30.24 prema 28.74). Kod trudnica s GDM-om porast
na tjelesnoj masi u trudno¢i bio je manji nego kod trudnica u kontrolnoj skupini (11.52
prema 13.38 kg), Sto se moze pripisati pridrzavanju dijabeticke prehrane i ograni¢enog

unosa ugljikohidrata kod trudnica s GDM-om.
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Tablica 1. Osnovne karakteristike pregledanih trudnica te fetusa/djece prema skupini
(GDM i KS)

GDM KS
(N=21) (N=21)
AS SD AS SD  Statistika P
Dob majke (godine) 314 3.7 30.9 3.3 t=0.526 0.602
Paritet (viserotke)* 13 61.9 7 33.3  y2=3.436 0.064
Gestacijska dob - prvi pregled (tjedana) 23.9 2.6 26.9 4.4 t=2.676 0.011
gjiségﬁg)ska dob - kontrolni pregled 335 23 337 29 t=0.180 0.859
TMmajke prije trudnoce (kg) 7267 16.62 66.21 1421 t=1.353 0.184
TMmajke na porodu (kg) 8419 16.72 79.60 1554 t=0.922 0.362
Dobitak TM u trudno¢i (kg) 11.52 6.29 1338 358 t=1.176 0.247
BMI prije trudnoce (kg/m?) 26.24 560 23.94 484 t=1.424 0.162
BMI na porodu (kg/m?) 30.24 536 28.79 521  t=0.888 0.380
BMIdobitak u trudnoéi (kg/m?) 4.00 191 485 125 t=1.710 0.095
Gestacijska dob na porodu (tjedana) 38.8 1.6 39.1 1.6 t=0.578 0.567
Porod carskim rezom* 4 19.1 2 95 y2=0.778 0.378
Zensko dijete* 8 38.1 9 42,9  %2=0.099 0.753
PT (grama) 3430 370 3299 524  t=0.932 0.357
PD (cm) 50.0 2.0 50.0 2.6 t=0.068 0.947
Apgar 9.95 022 986 065 t=0.632 0.531
Dob na postnatalnom pregledu (mjeseci) 3.6 1.4 4.1 2.0 t=0.964 0.341
TT djeteta (grama) 6390 988 6437 946  t=0.104 0.918
TD djeteta (cm) 61.2 5.4 63.1 4.1 t=1.234 0.224
Tezina (percentila) 42.8 30.7 446 233 t=0.210 0.835
Duzina (percentila) 47.1 33.0 536 380 t=0.594 0.556

*Podaci su prikazani kao broj i postotak.{Broj djece na kontroli — GDM (N=13), kontrole (N=10).GDM-
gestacijski dijabetes melitus; KS-kontrolna skupina; AS-aritmeti¢ka sredina; SD-standardna devijacija;
TM-tjelesna masa; BMI-indeks tjelesne mase; PT-porodajna tezina; PD-porodajna duzina; TD-tjelesna
duzina.

Prosjecna gestacijska dob u trenutku poroda nije se znacajno razlikovala medu
skupinama (38.8 prema 39.1 tjedana), kao ni ucestalost poroda carskim rezom
(x2=0.778, p=0.378). Ukupno je rodeno nesto manje zenske djece u odnosu na musku,

ali u obje skupine podjednako (zenska djeca: GDM 8, KS 9).

U istrazivanju je pracena i tjelesna masa novorodencadi, pa je tako novorodencad majki

s GDM-om bila u prosjeku teza, ali bez statisticki znacajne razlike (t=0.932; p=0.357),
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dok je duzina novorodencadi u obje skupine podjednaka (t=0.068, p=0.947). Pracen je i
Apgar skor koji je usporediv medu skupinama (t=0.632, p=0.531).

Prosje¢na dob djece na postnatalnom pregledu u skupini s GDM-om bila je 3.6 mjeseci,
a u kontrolnoj skupini 4.1 mjesec §to je usporediva dob (t=0.964, p=0.341). Tjelesna
masa i duzina djece u obje su skupine bile usporedive (t=0.104, p=0.918; t=1.234,
p=0.224).

Prosje€na gestacijska dob trudnica s GDM-om na prvom pregledu fetalne
ehokardiografije iznosila je 23 tjedna + 6 dana u odnosu na trudnice iz kontrolne
skupine gdje je gestacijska dob iznosila 26 tjedana + 6 dana Sto je statisti¢ki znacajna
razlika (t=2.676, p=0.011; Slika 8). Na navedeno se nije moglo utjecati s obzirom da su
trudnice na pregled upucivane od strane ginekologa, pa se moze pretpostaviti da je

trudnicama s GDM-om radi povec¢anog opreza ranije indiciran pregled.

Prosje¢na gestacijska dob na kontrolnom pregledu fetalne ehokardiografije bila je
podjednaka u obje skupine, kod trudnica s GDM-om iznosila je 33 tjedna + 3 dana, a
kod trudnica u kontrolnoj skupini 33 tjedna + 4 dana (t=0.180, p=0.859; Slika 9).
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Slika 8. Gestacijska dob djeteta kod prvog pregledaprema skupini (GDM i kontrole; t=2.676,

p=0.011); GDM - gestacijski dijabetes melitus
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Slika 9. Gestacijska dob djeteta kod kontrolnog pregleda prema skupini (GDM i kontrole;
t=0.180, p=0.859); GDM — gestacijski dijabetes melitus



Tablica 2. Debljina 1IVS-a (mm i z-skor) na prvom i kontrolnom pregledu tijekom
trudnoce te nakon poroda prema skupini (GDM i KS)

GDM KS
(N=21) (N=21)
AS SD AS SD Statistika P

Prvi pregled Mmode (mm) 2.31 0.27 2.61 0.58 t=2.158 0.037
Prvi pregledZ-skor 0.76 0.73 0.61 0.54 t=0.745 0.461
Hipertrofija prvi pregled* 3 14.3 0 0 Fisher egzakt 0.112
Kontrolni pregled Mmodet (mm)  3.40 0.22 3.26 0.25 t=1.442 0.164
Kontrolni pregledZ-skorf 0.93 0.78 0.32 0.74 t=1.926 0.068
Hipertrofija kontrolni pregled™*+ 3 23.1 1 10.0 Fisher egzakt 0.404
Postnatalni pregled Mmode (mm)  4.95 0.77 4.44 0.51 t=2.556 0.015
Postnatalni pregledZ-skor 1.52 0.97 0.81 0.72 t=2.708 0.010
Hipertrofija postnatalni pregled* 8 38.1 1 4.8 Fisher egzakt 0.010

*Podaci su prikazani kao broj i postotak. ¥Broj djece na kontroli — GDM (N=13), kontrole (N=10).
GDM-gestacijski dijabetes melitus; KS-kontrolna skupina; AS-aritmeticka sredina; SD-standardna

devijacija.

Vrijednosti Mmoda (u mm) na prvom prenatalnom pregledu statisticki se znacajno
razlikuju medu skupinama (t=2.158, p=0.037), ali treba naglasiti kako je debljina IVS-a
mjerena u razli¢itim tjednima gestacije u pojedinoj skupini, te je takva razlika zbog

razlicite gestacijske dobi u ovom slu¢aju zanemariva (Slika 10).
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Slika 10. Debljina IVS-a (mm) kod prvog prenatalnog pregleda prema skupini (GDM i

kontrole t=2.158, p=0.037); GDM - gestacijski dijabetes melitus
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Vrijednosti Z-skora na prvom prenatalnom pregledu su vise u skupini trudnica s GDM-

om nego u kontrolnoj skupini, ali bez statisticki znacajne razlike (t=0.745, p=0.461)

(Slika 11).
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Slika 11. Debljina IVS-a (Z-skor) kod prvog prenatalnog pregleda prema skupini (GDM
i kontrole t=0.745, p=0.461); GDM — gestacijski dijabetes melitus

Ucestalost hipertrofije 1VS-a na prvom prenatalnom pregledu u skupini trudnica s
GDM-om pokazao je grani¢no vecu ucestalost (p=0.112), dok na kontrolnom pregledu

razlika postoji, ali nije statisti¢ki znacajna (p=0.404).
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Debljina 1VS-a mjerena u Mmodu (u mm) na kontrolnom prenatalnom pregledu

mjerena je u podjednakoj gestacijskoj dobi i nesto je veca kod skupine trudnica s GDM-

om u odnosu na kontrolnu skupinu (t=1.442,

statistiCku znacajnost (Slika 12).
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Slika 12. Debljina IVS-a (mm) kod kontrolnog prenatalnog pregleda prema skupini

340

335

330

325

320

GDM
Skupina

Kontrole

o Mean
[ Mean+5E
T Mean+1.96*SE

(GDM i kontrole t=1.442, p=0.164); GDM — gestacijski dijabetes melitus

p=0.164), ali razlika nije dosegla
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Vrijednosti Z-skora na kontrolnom prenatalnom pregledu grani¢no su vece u skupini
trudnica s GDM-om (t=0.1,926, p=0.068) (Slika 13).
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Slika 13. Debljina IVVS-a (z-skor) kod kontrolnog prenatalnog pregleda prema skupini
(GDM i kontrole t=0.1,926, p=0.068); GDM — gestacijski dijabetes melitus
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Debljina 1VS-a mjerena u Mmodu (u mm) na postnatalnom pregledu statisticki je
znacajno veca U skupini trudnica s GDM-om (t=2.556, p=0.015) (Slika 14).
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Slika 14. Debljina IVS-a (mm) kod pregleda nakon porodaprema skupini (GDM i
kontrolet=2.556, p=0.015); GDM — gestacijski dijabetes melitus
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Postnatalne vrijednosti Z-skora takoder su statisticki znacajno vece su u skupini
trudnica s GDM-om (t=2.708, p=0.010) (Slika 15).
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Slika 15. Debljina IVS-a (z-skor) kod pregleda nakon porodaprema skupini (GDM i
kontrole t=2.708, p=0.010); GDM - gestacijski dijabetes melitus

Ucestalost hipertrofije 1VVS-a na postnatalnom pregledu u skupini trudnica s GDM-om
statisticki je znaCajno veca u odnosu na kontrolnu skupinu (p=0.010) uz znacajno
povec¢ani OR od 12.3 (95% CI, 1.3-118.1, p=0.025) za hipertrofiju IVS-a u skupini
trudnica s GDM-om.
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5. RASPRAVA

U provedenom istazivanju ucestalost upucivanja trudnica s GDM-om na fetalnu
ehokardiografiju iznosi oko 25% svih ukupnih pregleda. Od ukupno 320 upucenih i
pregledanih trudnica s GDM-om, kod 3 fetusa je pronadena teSka prirodena sréana
greska, Sto iznosi oko 1%. Prema Corriganu i suradnicima (38) tocan mehanizam
teratogenog ucinka dijabetesa na plod je nepoznat, ali je incidencija prirodenih src¢anih
greSaka u dijabetickim trudnoc¢ama i do 5 puta ¢es¢a. Kako navode Sharland i sur. (62) i

Allen i sur. (62) GDM je jedan od faktora rizika za nastanak sr¢ane greske.

Prema rezultatima ovog istrazivanja trudnice s GDM-om upucivane su na pregled u
ranijoj gestacijskoj dobi u odnosu na trudnice iz kontrolne skupine $to se moze pripisati
dobroj prenatalnoj skrbi od strane ginekologa te ranijem upucivanju na pregled kako bi
se iskljucila prirodena sr¢ana greska i rizik od razvoja kardiomegalije, Sto moze dovesti

do fetalne smrti (38).

Kako spominje Pavli¢-Renar (20) dob trudnice je jedan od najrizi¢nijih ¢imbenika za
nastanak GDM-a, a rizik od nastanka nakon 25. godine raste svaku slijede¢u godinu za
4%. U naSem istrazivanju prosjecna zivotna dob trudnica s GDM-om bila je 31,4
godine, $to je relativno kasna dob za trudnice. Zanimljiv je podatak da je zivotna dob
kontrolne skupine je bila samo pola godine manja (30,8 godina). U naSem su
istrazivanju viSerotke bile ¢e$¢e u skupini s GDM-om nego u kontrolnoj skupini (61%

prema 31%).

Rizik za nastanak GDM-a je takoder je povecan kod povisenog BMI prije trudnoée
(20). Prema nasim rezultatima kod izracunavanja razlike u tjelesnoj masi i porastu
tjelesne tezine u trudnoci nije dobivena statisticki znacajna razlika medu skupinama, ali
su trudnice s GDM-om imale u prosjeku visu tjelesnu masu i BMI indeks prije trudnoce
I na porodu. Zanimljivo je da je kod trudnica s GDM-om porast na tjelesnoj tezini u
trudno¢i bio manji nego kod trudnica u kontrolnoj skupini, pa se moze pretpostaviti da
su se trudnice s GDM-om pridrzavale dijabeticke prehrane i da je u trudnoci postojala

dobra regulacija glikemije.
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Makrosomija se takoder navodi kao jedna od komplikacija dijabeti¢kih trudnoc¢a (20),
kao i porod carskim rezom (33). U ovom istrazivanju novoroden¢ad majki s GDM-om u
prosjeku je bila teza, ali bez statisticki znacajne razlike, dok je carski rez indiciran kod

samo 19% trudnica u skupini s GDM-om i 9% trudnica u kontrolnoj skupini.

Prema Garcia-Flores i sur. (70) debljina IVS-a je najrealnija mjera za utvrdivanje
utjecaja glikemije na fetalno srce. U provedenom istrazivanju kao kriterij za hipertrofiju
koristene su vrijednosti Z-skorova prema Gagnonu i sur. (68) za vrijednosti izmjerene
prenatalno te prema Kampmannui sur. (69) za vrijednosti izmjerene postnatalno. Kao
kriterij za hipertrofiju 1VS-a uzeta je vrijednost Z-skora >1.65. Prema navedenom
kriteriju, hipertrofiju IVS-a na prvom prenatalnom pregledu fetusi trudnica s GDM-om
imali su grani¢no ¢eS¢e nego oni u kontrolnoj skupinu, uz ucestalost od 14.3%.
Vrijednosti M-moda i Z-skora za debljinu 1VS-a na kontrolnom prenatalnom pregledu
bile su vise u skupini trudnica s GDM-om, uz grani¢nu vrijednost za statisti¢ku
znacajnost razlike. Ucestalost hipertrofije IVS-a je na kontrolnom pregledu bila 23.1%,
ali su na kontrolnom pregledu pregledane samo trudnice s poveéanim rizikom. Prema
rezultatima istrazivanja Fouda i sur. (71) utvrdena je hipertrofija 1VS-a kod fetusa u
dijabetickim trudnoc¢ama od 14% fetusa Sto je usporedivo s ucestalo$¢u utvrdenom na

prvom pregledu u nasem istrazivanju.

Vrijednosti Mmoda i Z-skora na postnatalnom pregledu znacajno su se razlikovale
medu skupinama i bile veée u skupini trudnica s GDM-om (38.1%) u odnosu na
kontrole, ali 1 u odnosu na ucestalost na prethodnim pregledima. Navedeno povecanje
ucestalosti moZe biti posljedica znafajne hipertrofije koja nastaje u periodu nakon
kontrolnog pregleda (33-34 tjedana gestacije) ili zbog razlike koja nastaje kao
posljedica razli¢itih normativnih vrijednosti (68, 69). Aman i sur. u svom postnatalnom
istrazivanju, uz povecanu debljinu masnog tkiva navode i1 zadebljanje IVS-a s
prevalencijom od 20% u dijabeti¢nim trudno¢ama (72) §to je manja ucestalost nego ona

uocena u nasem istrazivanju.

Rezultati ovog istraZivanja prepoznaju GDM u trudnoéi kao stanje povecanog rizika.
Djeca rodena iz dijabetickih trudnoéa izloZena su poveéanom riziku (OR=12.3) od

hipertrofije miokarda unato¢ dobroj kontroli majcCine hiperglikemije. U takvim
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trudno¢ama neophodan je oprez za dijete i buducu majku od pocetka trudnoée do samog

poroda kako bi se izbjegli moguci nezeljeni ishodi.
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6. ZAKLJUCCI

Analizirajuéi mjere i ostale prikupljene parametre i anamnesticke podatke 42 majke
I njihovih fetusa/djece od sijecnja 2017. lipnja 2018. godine u Kardioloskoj ambulanti

Djecje bolnice Srebrnjak dosli smo do slijede¢ih zakljucaka:

- Trudnice s GDM-om upucéivane su na fetalnu ehokardiografiju s prosje¢no 3
tjedna manjom gestacijskom dobi nego trudnice iz kontrolne skupine, sto je
statisticki znacajno, a moze se pripisati dobroj prenatalnoj skrbi i pove¢anom
oprezu ginekologa kod trudnica s GDM-om.

- Trudnice s GDM-om imale su u prosjeku vecu tjelesnu masu i BMI indeks prije
trudnoc¢e i na porodu za razliku od trudnica u kontrolnoj skupini, ali razlika
medu skupinama nije dosegla statisticku znacajnost.

- Kod trudnica s GDM-om porast na tjelesnoj tezini u trudnoéi bio je manji nego
kod trudnica u kontrolnoj skupini §to se moze pripisati dobroj prenatalnoj skrbi,
pridrzavanju dijabeticke prehrane 1 ograni¢enog unosa ugljikohidrata kod
trudnica s GDM-om.

- Ucestalost hipertrofije 1VS-a na prvom pregledu fetalne ehokardiografije,
izmjerenog u Mmodu u skupini trudnica s GDM-om grani¢no je bila ucestalija
nego u kontrolnoj skupini, dok na kontrolnom pregledu razlika nije potvrdena.

- Vrijednosti Z-skora na kontrolnom pregledu fetalne ehokardiografije grani¢no
su viSe u skupini trudnica s GDM-om.

- Debljina 1VS-a te vrijednosti Z-skora na postnatalnom pregledu statisti¢ki su
znacajno je vece U skupini trudnica s GDM-omu odnosu na kontrolnu skupinu.

- Ucestalost hipertrofije 1VS-a na postnatalnom pregledu u skupini trudnica s

GDM-om statisti¢ki je znacajno veéa u odnosu na kontrolnu skupinu
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8. SAZETAK

Ustroj istraZzivanja: kohortno istrazivanje
Mjesto istrazivanja: KardioloSka ambulanta Djecje bolnice Srebrnjak, Zagreb

Sudionici: Trudnice kojima je u trudnoci dijagnosticiran gestacijski dijabetes melitus
(GDM) i kojima je zbog toga indicirana fetalna ehokardiografija od sije¢nja 2017. do
ozujka 2018. godine, a rodile su od svibnja 2017. do travnja 2018. godine.

Glavne mjere ishoda: Izmjerene debljine IVS-a, mjerene u M-modu. Podatci su
prikupljeni mjerenjem, za vrijeme ultrazvu¢nog pregleda fetalne ehokardiografije.
Debljina 1VS-a mjerena je prenatalno i postnatalno, ultrazvuénim pregledom u prvim

mjesecima zivota. Kriterij za hipertrofiju IVVS-a je vrijednost Z-skora >1.65.

Rezultati: U Kardioloskoj ambulanti Dje¢je bolnice Srebrnjak fetalnom
ehokardiografijom pregledano je 320 trudnica s dijagnozom GDM-a, §to iznosi oko
25% svih pregleda fetalne ehokardiografije. U istrazivanju su analizirani podatci i
mjerenja 42 trudnice i njihovih fetusa/djece. Trudnice s GDM-om upucivane su na
fetalnu ehokardiografiju u ranijoj gestacijskog dobi nego trudnice iz kontrolne skupine
(t=2.676, p=0.011). Ucestalost hipertrofije I\VVS-a na prvom pregledu u skupini trudnica
s GDM-om bila je grani¢no veca (p=0.112), dok na kontrolnom pregledu razlika nije
bila statisticki znacajna (p=0.404). Debljine 1VVS-a izmjerene u Mmodu i evaluirane Z-
skorom na postnatalnom pregledu statisti¢ki su znaéajno vece u skupini trudnica s
GDM-om (Mmode t=2.556, p=0.015; Z-skore t=2.708, p=0.010). Ucestalost hipertrofije
IVS-a na postnatalnom pregledu u skupini trudnica s GDM-om je statisticki zna¢ajno
veca U odnosu na kontrolnu skupinu (p=0.010) uz znacajno povecanu Sansu za
hipertrofiju (OR=12.3, 95% CI 1.3-118.1).

Zakljucak: Debljina 1VS-a mjerena prenatalno bila je grani¢no povecana kod fetusa
¢ijim je majkama u trudno¢i dijagnosticiran GDM u odnosu na kontrolnu skupinu.
Hipertrofija IVS-a na postnatalnom pregledu utvrdena je u istoj skupini s jo§ vecom
ucestalosti, unato¢ pracenju i nastojanjima da se postigne dobra razina glikemije

tijekom trudnoce.
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9. SUMMARY

Study design: cohort study
Study location: Cardiology clinic, Srebrnjak Children's Hospital, Zagreb

Participants: Study included pregnant women who have been diagnosed gestational
diabetes mellitus (GDM) and were examined by fetal echocardiography form January
2017. to March 2018, and gave birth from May 2018. to April 2018.

Main outcome measures: In Cardiology clinic of Children's Hospital Srebrnjak, we
examined 320 pregnant women with GDM, accounting about 25% of all fetal
echocardiography examinations. The study analyzed data and measurements of 42
pregnant women and their fetuses/children. Pregnant women with GDM referred to fetal
echocardiography at an earlier gestational age than pregnant women in the control group
(t=2.676, p=0.011). The criterion for IVS hypertrophy at the first examination in the
GDM pregnant group showed a marginal statistical value (32 = 3.231, P = 0.072), while
the difference in control group exists, but it is not statistically significant (y2=0.673,
p=0.412). The IVS thickness measured in Mmode and evaluated with Z-score on
postnatal examination was increased in the GDM pregnant group (Mmode t=2.556,
p=0.015; Z-score t=2.708, p=0.010). The criterion for IVS hypertrophy on postnatal
examination in the GDM pregnancies showed statistically significant difference in
corelation to the control group (¥2=6.929, p=0.008). The incidence of IVS hypertrophy
on postnatal examinationin the GDM pregnant group was statistically higher in
corelation to the control group (p=0.010), with significantly increased possibility of
hypertrophy (OR=12.3, 95% CI 1.3-118.1).

Conclusion: The IVS thickness measured in fetuses from mothers with GDM was
increased in corelation with control group, but with a marginal statictical value. VS
hypertrophy was found in the same gruop, with an even greater incidence on a postnatal
examination in spite efforts to achieve good glycaemic control during pregnancy.
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