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Streszczenie
Stan przedrzucawkowy jest powik³aniem wystêpuj¹cym w 5-10% ci¹¿ i stanowi istotny pro-
blem we wspó³czesnej perinatologii ze wzglêdu na znaczny udzia³ w zachorowalnoœci
i umieralnoœci matek oraz noworodków. Istnieje wiele teorii, które próbuj¹ wyjaœniæ przyczy-
nê tego zespo³u chorobowego, jednak¿e jego etiologia pozostaje wci¹¿ nieznana. Zidentyfi-
kowano szereg czynników ryzyka stanu przedrzucawkowego. Wysi³ki klinicystów w ostatnich
latach skupiaj¹ siê na opracowaniu odpowiednich metod profilaktyki tego zespo³u chorobo-
wego.
W pracy przedstawiono przegl¹d literatury dotycz¹cy stresu oksydacyjnego, zaburzenia syn-
tezy prostaglandyn (PGI2/TXA2) oraz aktywacji procesów prozapalnych w etiopatogenezie stanu
przedrzucawkowego oraz propozycji i prób stosowania nienasyconych kwasów t³uszczowych
omega-3 w profilaktyce tego zespo³u chorobowego.
S³owa kluczowe: nienasycone kwasy t³uszczowe; stan przedrzucawkowy; profilaktyka

Summary
Pre-eclampsia is a syndrome which complicates 5-10% of pregnancies. The disorder is one
of the main causes of maternal and neonatal morbidity and mortality. There are many theories
which try to explain the causes of pre-eclampsia but the etiology of the syndrome still remains
unclear. There are many risk factors of pre-eclampsia. Recently the researchers focuses on
working out the methods of prophylaxis of pre-eclampsia.
In this work the review of the literature is presented which concerns the role of oxidative stress,
the imbalance in the synthesis of prostaglandins, the activation of proinflammatory processes
in the pathogenesis of pre-eclampsia as well as the proposals and attempts of the use of
unsaturated fatty acids omega-3 in the prophylaxis of pre-eclampsia.
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WSTĘP
Stan przedrzucawkowy to schorzenie o niejasnej etio-
logii, wik³aj¹ce 5-10% wszystkich ci¹¿. Objawy tego
zespo³u chorobowego (wzrost ciœnienia têtniczego
u matki oraz upoœledzona funkcja nerek) rozwijaj¹ siê
zwykle w drugim lub trzecim trymestrze ci¹¿y. Scho-
rzenie to jest istotn¹ przyczyn¹ umieralnoœci oko³opo-
rodowej kobiet ciê¿arnych i noworodków. Œwiatowa
Organizacja Zdrowia (WHO) ocenia, ¿e oko³o 192
kobiet dziennie umiera z powodu stanu przedrzucaw-
kowego lub rzucawki [1,2]. Stan przedrzucawkowy jest
g³ówn¹ przyczyn¹ opóŸnionego wzrastania wewn¹trz-
macicznego p³odu, œmierci wewn¹trzmacicznej p³odu
oraz jatrogennego wczeœniactwa. Liczba zachorowañ na
nadciœnienie towarzysz¹ce ci¹¿y to oko³o 8 370 000
przypadków rocznie na ca³ym œwiecie. W krajach roz-
wijaj¹cych siê 42% zgonów matek zwi¹zanych jest
z nadciœnieniem towarzysz¹cym ci¹¿y [3].

ETIOLOGIA STANU PRZEDRZUCAWKOWEGO
Etiologia stanu przedrzucawkowego pozostaje wci¹¿
niewyjaœniona, jednak ostatnie lata przynios³y wiele
nowych informacji dotycz¹cych patofizjologii tego
zespo³u chorobowego. Wœród mechanizmów bior¹cych
udzia³ w patogenezie preeklampsji podkreœla siê rolê
stresu oksydacyjnego, zaburzenia syntezy prostaglan-
dyn, jak równie¿ aktywacji odpowiedzi zapalnej [4-16].

Wraz z rozwojem fizjologicznej ci¹¿y, produkcja
nadtlenków lipidów w ³o¿ysku stopniowo ulega zmniej-
szeniu, podczas gdy produkcja enzymów o w³aœciwo-
œciach antyoksydacyjnych – dysmutazy nadtlenkowej
SOD (superoxide dismutase) i katalazy wzrasta.
W zwi¹zku z tymi procesami podczas prawid³owej
ci¹¿y stwierdza siê wysoki status antyoksydacyjny oraz
niski stopieñ peroksydacji lipidów w ³o¿ysku. Wzrost
aktywnoœci antyoksydacyjnej równowa¿y tworzenie
rodników tlenowych w tkance ³o¿yskowej [4]. W po-
równaniu do zmian obserwowanych w prawid³owej
ci¹¿y, ³o¿yska z ci¹¿ powik³anych stanem przedrzucaw-
kowym produkuj¹ istotnie wiêcej nadtlenków lipidów,
natomiast poziom i aktywnoœæ antyoksydantów tkanko-
wych, takich jak: nienasycone kwasy t³uszczowe, dys-
mutaza nadtlenkowa oraz peroksydaza glutationowa
ulega obni¿eniu [5-8,17,18]. Antyoksydanty chroni¹
tkanki przed uszkodzeniem przez reaktywne rodniki
tlenowe. W ci¹¿y powik³anej stanem przedrzucawko-
wym, poziom nadtlenków i reaktywnych rodników tle-
nowych wzrasta nie tylko z powodu zwiêkszonego ich
wytwarzania, ale równie¿ z powodu zmniejszonej do-
stêpnoœci antyoksydantów i niskiej aktywnoœci enzy-
mów o w³aœciwoœciach antyoksydacyjnych [5-8,17,18].

Zmniejszona aktywnoœæ enzymów o w³aœciwoœciach
antyoksydacyjnych mo¿e byæ przyczyn¹ zwiêkszonego
stresu oksydacyjnego w komórkach trofoblastu. Zabu-
rzenie równowagi miêdzy nadtlenkami lipidów a statu-
sem antyoksydacyjnym jest obserwowane nie tylko
w ³o¿yskach, ale tak¿e w kr¹¿eniu pacjentek ze stanem
przedrzucawkowym. Poziom nadtlenków lipidów

INTRODUCTION
Pre-eclampsia is a disorder of unknown aetiology re-
ported in 5-10% of all pregnancies. It usually develops
in the second and third trimester of pregnancy and is
manifested by raised maternal blood pressure and renal
failure. Pre-eclampsia remains a major cause of perina-
tal morbidity and mortality in mothers and babies. WHO
estimates that around 192 women die of (pre)eclampsia
on a daily basis [1,2]. Pre-eclampsia is the main cause
of intrauterine growth restriction, foetal death, and
iatrogenic preterm birth. The incidence of gestational
hypertension is estimated at 8,370,000 new cases
worldwide. In the developed countries, 42% of mater-
nal deaths are associated with pregnancy-induced hy-
pertension [3].

THE AETIOLOGY OF PRE-ECLAMPSIA
The aetiology of pre-eclampsia remains poorly under-
stood, but the recent years have shed some new light
on the pathophysiology of this complication. Oxidative
stress, alterations in prostaglandin synthesis, and acti-
vation of inflammatory response are believed to play
a role in the pathogenesis of pre-eclampsia [4-16].

With the physiological development of pregnancy,
levels of placental lipid peroxides are progressively
reduced, which is accompanied by an increase in the
production of antioxidative enzymes - superoxide dis-
mutase (SOD) and catalase. As a result of these proc-
esses, high placental antioxidative status and low pla-
cental lipid peroxidation are observed in physiological
pregnancy. Increased antioxidative activity is balanced
by the release of free oxygen radicals in the placental
tissues [4]. As compared to normal pregnancy-induced
changes in the body, placental lipid peroxidation was
found to be increased during pregnancy complicated by
pre-eclampsia, whereas the levels and activity of tissue
antioxidants, such as polyunsaturated fatty acids, per-
oxide dismutase, and glutathione peroxidase, are both
reduced [5-8,17,18]. Antioxidants protect tissues against
damage induced by reactive oxygen species (free rad-
icals). In pregnancy complicated by pre-eclampsia,
higher levels of peroxides and reactive oxygen species
are observed because of their increased release, reduced
presence of antioxidants, and limited activity of anti-
oxidative enzymes [5-8,17,18].

The impaired activity of antioxidative enzymes may
contribute to increased oxidative stress in trophoblasts.
The imbalance between lipid peroxides and the antiox-
idative status is not only observed in the placenta, but
also in the circulating blood of women with pre-eclamp-
sia. Serum levels of lipid peroxides in pre-eclampsia are
higher, and levels of antioxidants – polyunsaturated
fatty acids, vitamin E, vitamin A, â-carotene, and glu-
tathione – are higher than in healthy pregnancy [19-23].
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w surowicy pacjentek ze stanem przedrzucawkowym
jest wy¿szy, natomiast poziomy antyoksydantów – nie-
nasyconych kwasów t³uszczowych, witaminy E, wita-
miny A, b-karotenu, glutationu s¹ ni¿sze ni¿ w prawi-
d³owej ci¹¿y [19-23].

Nadtlenki lipidów stymuluj¹ cyklooksygenazê COX,
która zwiêksza produkcjê prostanoidów, m.in. trombok-
sanu TXA2 [24,25]. Jednoczeœnie hamuj¹ aktywnoœæ
enzymu - syntazy prostacykliny PGI2, co prowadzi do
zmniejszenia jej produkcji. Procesy te prowadz¹ do
zaburzenia równowagi miêdzy tromboksanem TXA2

a prostacyklin¹ PGI2 i wzrostu ilorazu TXA2/PGI2

w preeklampsji. Uwa¿a siê, ¿e zaburzenie równowagi
TXA2/PGI2 jest przyczyn¹ matczynego nadciœnienia,
zwiêkszonej agregacji p³ytek krwi i redukcji maciczno-
³o¿yskowego przep³ywu krwi. Wykazano, ¿e oksydan-
ty stymuluj¹c produkcjê tromboksanu TXA2 w ³o¿ysku,
prowadz¹ do skurczu naczyñ ³o¿yskowych [24, 25].

Wiele z klinicznych objawów i zmian patofizjolo-
gicznych w przebiegu stanu przedrzucawkowego mo¿e
byæ konsekwencj¹ zwiêkszonej peroksydacji lipidów
[26,27]. Peroksydacja lipidów mo¿e powodowaæ wzrost
przepuszczalnoœci komórek œródb³onka dla bia³ek
i zwiêkszaæ przy³¹czanie kwasów t³uszczowych do b³on
komórkowych endotelium [27]. Nadtlenki lipidów
i oksydanty indukuj¹ równie¿ tworzenie trombiny
i zmniejszaj¹ poziom antytrombiny III (AT-III), co
³¹cznie sprzyja tworzeniu zakrzepów w naczyniach
[26,27].

ROLA KWASÓW TŁUSZCZOWYCH OMEGA-3
Ostatnie lata przynios³y liczne publikacje na temat roli
nienasyconych kwasów t³uszczowych omega-3 w pra-
wid³owym funkcjonowaniu ³o¿yska i zapobieganiu
³o¿yskowemu stresu oksydacyjnego [28,29].

Stres oksydacyjny rozwija siê w momencie, kiedy
dochodzi do akumulacji reaktywnych rodników tleno-
wych uszkadzaj¹cych DNA, bia³ka i t³uszcze. W pra-
wid³owo funkcjonuj¹cym organizmie proces ten jest
ograniczany przez naturaln¹ obronê antyoksydacyjn¹.
Ostatnio wykazano, ¿e suplemetacja diety z zastosowa-
niem wielonienasyconych kwasów t³uszczowych ome-
ga-3 mo¿e ograniczaæ stres oksydacyjny poprzez wzrost
zdolnoœci antyoksydacyjnej organizmu. W badaniach
doœwiadczalnych na zwierzêtach podawanie kwasów
omega-3 w diecie zmniejsza³o ³o¿yskowy stres oksyda-
cyjny, wp³ywa³o równie¿ korzystnie na wzrost ³o¿yska
i p³odu [29].

Jednym z czynników wp³ywaj¹cych na rozwój stre-
su oksydacyjnego w organizmie jest podwy¿szone stê-
¿enie homocysteiny. Uzyskane ostatnio wyniki badañ
wskazuj¹ na negatywn¹ zale¿noœæ miêdzy spo¿yciem
nienasyconych kwasów t³uszczowych omega-3, zw³asz-
cza kwasu dokosahexanowego (DHA) a stê¿eniem
homocysteiny. W kontekœcie uzyskanych wyników
autorzy powy¿szych badañ sugeruj¹ istotn¹ rolê suple-
mentowania nienasyconych kwasów t³uszczowych,
zw³aszcza kwasu DHA w diecie kobiet ciê¿arnych

Lipid peroxides stimulate cyclooxygenase (COX),
which boost the production of prostanoids, including
thromboxane TXA2 [24,25]. They also inhibit the ac-
tivity of prostacyclin (PGI2), which leads to decreased
secretion of this enzyme. These processes are driving
the imbalance between thromboxane TXA2 and pros-
tacyclin PGI2, and the increase of TXA2/PGI2 ratio in
pre-eclampsia. TXA2/PGI2 imbalance is believed to be
the cause of maternal hypertension, increased platelet
aggregation and reduced uteroplacental circulation. By
stimulating placental production of thromboxane TXA2,

oxidants are thought to induce constriction of placen-
tal vessels [24, 25].

Many clinical symptoms and pathophysiological
changes related to pre-eclampsia may be the conse-
quence of increased lipid peroxidation [26,27]. Lipid
peroxidation may contribute to enhanced endothelial
protein permeability and may stimulate fatty acid ad-
hesion to endothelial cells [27] Also, lipid peroxides and
oxidants induce thrombin formation and reduce levels
of antithrombin III (AT-III), which has the cumulative
effect of increased risk of blood clots formation in
vessels [26,27].

THE ROLE OF OMEGA-3 FATTY ACIDS
Recent years have seen a series of reports on the role
of maternal dietary omega-3 fatty acids in maintaining
placental function and prevention of placental oxidative
stress [28,29].

Oxidative stress develops from accumulation of
reactive oxygen species that damage DNA, proteins,
and fats. This process is normally contained by the
natural antioxidant defence mechanisms. Dietary sup-
plementation with omega-3 polyunsaturated fatty acids
was recently shown to limit oxidative stress by reinforc-
ing the antioxidant defence system. In experimental
studies on animals, dietary supplementation with ome-
ga-3 polyunsaturated fatty acids was confirmed to re-
duce placental oxidative stress, which had beneficial
effects on the foetal growth and placental function [29].

Abnormally high levels of homocysteine are one of
the contributing factors of oxidative stress. A negative
correlation between the uptake of omega-3 polyunsat-
urated fatty acids with food, specifically docosahexae-
noic acid (DHA), and homocysteine levels was found
in the latest studies. In the context of these results,
authors postulate the significant role of dietary supple-
mentation with omega-3 polyunsaturated fatty acids,
and specifically DHA, in pregnant woman for the pre-
vention of oxidative stress attributed to increased ho-
mocysteine levels [30].
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w celu przeciwdzia³ania rozwojowi stresu oksydacyj-
nego rozwijaj¹cego siê m.in. w mechanizmie podwy¿-
szonego poziomu homocysteiny [30].

Niezwykle istotnym efektem dzia³ania nienasyco-
nych kwasów t³uszczowych omega-3 w zapobieganiu
stresowi oksydacyjnemu jest ich wp³yw na metabolizm
prostaglandyn. Obserwuje siê wp³yw kwasów omega-
3 na hamowanie produkcji tromboksanu A2 (TXA2)
oraz hamowanie procesu apoptozy w ³o¿ysku [28].

Nienasycone kwasy t³uszczowe, zw³aszcza kwas
DHA odgrywaj¹ tak¿e kluczow¹ rolê w hamowaniu
przekaŸnictwa sygna³owego PGE2 uruchamianego
w procesach zapalnych. W badaniach porównuj¹cych
efekt hamowania przekaŸnictwa PGE2 przez kwas DHA
i kwas eikosapentaenowy (EPA) wykazano znacznie sil-
niejszy efekt kwasu DHA w porównaniu do kwasu EPA.
W badaniach tych wykazano, ¿e spoœród czterech re-
ceptorów PGE2, kwas DHA posiada najsilniejszy
wp³yw na podtyp EP1 [31].

W przebiegu stanu przedrzucawkowego proces in-
wazji trofoblastu do têtnic spiralnych przebiega niepra-
wid³owo. Inwazja trofoblastu do têtnic spiralnych jest
ograniczona do czêœci wewn¹trzdoczesnowej tych na-
czyñ, bez czêœci biegn¹cej wewn¹trz miêœnia macicy.
Têtnice spiralne, które nie przesz³y kompletnego spek-
trum przemian s¹ znacznie wê¿sze. Œrednica têtnic
spiralnych u pacjentek ze stanem przedrzucawkowym
jest mniejsza ni¿ po³owa œrednicy tych¿e naczyñ
w prawid³owej ci¹¿y. Pozostaj¹ one równie¿ reaktyw-
ne na dzia³anie leków naczynioaktywnych. Liczba têt-
nic spiralnych, do których wnika trofoblast jest zmniej-
szona. Zmiany te powoduj¹ redukcjê maciczno-³o¿ysko-
wego przep³ywu krwi u pacjentek ze stanem przedrzu-
cawkowym [32-34].

Za jeden z najistotniejszych czynników patogene-
tycznych prowadz¹cych do niew³aœciwej inwazji trofo-
blastu w preeklampsji uwa¿a siê nieprawid³ow¹ akty-
wacjê odpowiedzi zapalnej [9-11]. Nieprawid³owa
adaptacja matczynego uk³adu odpornoœciowego w prze-
biegu stanu przedrzucawkowego jest zwi¹zana z akty-
wacj¹ odpowiedzi swoistej i nieswoistej. Œwiadczy
o tym nie tylko zaburzenie równowagi Th1/Th2, ale tak-
¿e limfocytów Th17/Treg CD4+CD25bright czy te¿ wzrost
ekspresji czynników TLR4 i NF-kappa B obserwowa-
ne u pacjentek ze stanem przedrzucawkowym [12-16].

W kontekœcie najnowszych doniesieñ na temat roli
aktywacji odpowiedzi zapalnej w patogenezie stanu
przedrzucawkowego niezwykle istotny wydaje siê byæ
efekt przeciwzapalny nienasyconych kwasów t³uszczo-
wych omega-3. Zaobserwowano, ¿e nienasycone kwa-
sy t³uszczowe poprzez regulacjê ekspresji genów ha-
muj¹ syntezê cytokin prozapalnych (IL-1, IL-6, IL-8
i TNF-alfa), bia³ek adhezyjnych, jak równie¿ enzymów
bior¹cych udzia³ w wytwarzaniu prozapalnych eikona-
zoidów [35,36].

Wœród czynników ryzyka rozwoju stanu przedrzu-
cawkowego, jako najwa¿niejsze wymienia siê cukrzy-
cê, przebyty epizod stanu przedrzucawkowego w po-

Omega-3 polyunsaturated fatty acids are also known
to prevent oxidative stress by regulating prostaglandin
metabolism. Omega-3 polyunsaturated fatty acids are
also observed to inhibit the production of thromboxane
A2 (TXA2) and apoptosis in the placenta [28].

Polyunsaturated fatty acids, specifically DHA, play
a key role in inhibiting PGE2 signalling pathway in
inflammatory conditions. In a comparison of the inhib-
itory effect of DHA and eicosapentaenoic acid (EPA),
DHA was proved to induce more powerful PGE2 sig-
nalling pathway inhibition. Out of all four PGE2 recep-
tors, DHA was revealed to have the most powerful
effect on EP1 subtype [31].

Trophoblast invasion of spiral arteries is abnormal
in pre-eclampsia. Invasion of spiral arteries by trophob-
lasts is limited to the intradecidual section of these
vessels, and does not cover the section inside the uter-
us. Spiral arteries are significantly narrower following
this type of incomplete transformation. The diameter of
the spiral arteries in pre-eclampsia is smaller than half
the typical diameter in normal pregnancy. Vascular
reactivity of these spiral arteries to vasoactive drugs was
also observed. Trophoblast invasion covers a limited
number of spiral arteries. These changes reduce uter-
oplacental circulation in patients with pre-eclampsia
[32-34].

Inflammatory response disorders are believed to be
one of the most important pathogenetic factors of ab-
normal trophoblast invasion in pre-eclampsia [9-11].
Incorrect adaptation of the maternal immune system in
pre-eclampsia is associated with the activation of spe-
cific and non-specific immune response. This is evi-
denced not only in Th1/Th2 imbalance, but also Th17/
Treg CD4+CD25bright lymphocyte imbalance, and in-
creased TLR4 and NF-kappa B expression in patients
with pre-eclampsia [12-16].

The anti-inflammatory effects of omega-3 polyun-
saturated fatty acids appear to be essential in the con-
text of the latest reports on the activation of inflamma-
tory response in pre-eclampsia. By regulating gene
expression, polyunsaturated fatty acids inhibit the syn-
thesis of pro-inflammatory cytokines (IL-1, IL-6, IL-
8, and TNF-alpha), adhesive proteins, as well as en-
zymes involved in the production of pro-inflammatory
eicosanoids [35,36].
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przedniej ci¹¿y, wiek matki poni¿ej 20. roku ¿ycia lub
powy¿ej 40. roku ¿ycia, przewlek³e nadciœnienie, prze-
wlek³¹ chorobê nerek, zespó³ antyfosfolipidowy, trom-
bofilie, choroby uk³adowe, ci¹¿e wielop³odow¹, oty³oœæ,
nisk¹ wagê urodzeniow¹ matki, stan przedrzucawkowy
w rodzinie (matka, siostra), ale równie¿ czynniki takie
jak: ograniczon¹ ekspozycjê na nasienie partnera przed
zajœciem w ci¹¿ê. Z wy¿ej wymienionych czynników
wyst¹pienie dwóch czynników zawsze nale¿y kwalifi-
kowaæ, jako wysokie ryzyko wyst¹pienia stanu prze-
drzucawkowego [37,38].

Pomimo wielu wysi³ków kwalifikacja kobiet do
grup ryzyka i stosowanie profilaktyki wydaje siê wzbu-
dzaæ wiele kontrowersji, przede wszystkim ze wzglêdu
na niewyjaœnion¹ dot¹d etiologiê preeklampsji. Przepro-
wadzono szereg prób z ró¿nymi grupami leków dla
stworzenia wytycznych, które mog³yby byæ zastosowa-
ne w profilaktyce kobiet zagro¿onych. Wœród przepro-
wadzonych badañ stosowano farmaceutyki z grup m.in.
heparyn, leków przeciwp³ytkowych, nie zaniechano
równie¿ prób suplementacji diety [39,40]. Wœród suple-
mentów badano miêdzy innymi wp³yw L-Argininy,
witaminy C, E, wapnia, cynku oraz nienasyconych
kwasów t³uszczowych [41].

W badaniach epidemiologicznych zaobserwowano
czêstsze wystêpowanie stanu przedrzucawkowego
u kobiet ciê¿arnych stosuj¹cych dietê ubog¹ w ryby
[42,43]. Preeklampsja wystêpowa³a równie¿ czêœciej
u kobiet ciê¿arnych z niskim poziomem nienasyconych
kwasów t³uszczowych omega-3 w erytrocytach [44].
Stan przedrzucawkowy wystêpowa³ 7,6 razy czêœciej
u kobiet z niskim poziomem kwasów omega-3 w die-
cie i niskim poziomem tych kwasów w erytrocytach
w porównaniu do kobiet ciê¿arnych, u których poziom
nienasyconych kwasów omega-3 w erytrocytach wska-
zywa³ na ich wysoki udzia³ w diecie [39]. Ponadto,
u pacjentek ze stanem przedrzucawkowym zaobserwo-
wano wysoki poziom kwasów t³uszczowych omega-6
oraz niski poziom antyoksydantów [45].

Kontrolowane, randomizowane badania kliniczne
dotycz¹ce wp³ywu DHA na zmniejszenie ryzyka stanu
przedrzucawkowego nie s¹ jednoznaczne [46-50].
Ostatnie dane nie wykaza³y zwi¹zku pomiêdzy suple-
mentacj¹ 800 mg DHA a wystêpowaniem stanu prze-
drzucawkowego [48]. W tym badaniu, jednak nie oce-
niano poziomu DHA w krwi pêpowinowej. Opierano siê
jedynie na zaleceniach, jakie otrzyma³y kobiety ciê¿ar-
ne w grupie, która mia³a przyjmowaæ kwas DHA.
Równie¿ przeprowadzona przez Makrides i wsp. me-
taanaliza opublikowana w bazie Cochrane w 2006 roku
wskazuje, ¿e nie ma wystarczaj¹cych dowodów, aby
rutynowo zalecaæ olej rybi w celu redukcji wystêpowa-
nia stanu przedrzucawkowego [49]. W nowszej meta-
analizie z 2011 roku przeprowadzonej przez Duley i
wsp. wskazano na brak wystarczaj¹cych danych, aby
oceniæ skutecznoœæ oleju rybiego w prewencji i lecze-
niu stanu przedrzucawkowego [50].

Diabetes, a history of pre-eclampsia episodes in
previous pregnancies, maternal age below 20 years and
over 40 years, chronic hypertension, chronic renal dis-
ease, antiphospholipid syndrome, thrombophilia, sys-
temic diseases, multiple pregnancy, obesity, maternal
low birth weight, a family history of pre-eclampsia
(mother, sister), and limited exposure to partner’s sperm
prior to conception are the risk factors of pre-eclamp-
sia. If at least two of these factors are present, patients
should be considered high risk for pre-eclampsia
[37,38].

Despite many efforts, classification of high-risk
patients and prophylaxis still remain controversial,
mainly because of unexplained aetiology of pre-eclamp-
sia. A number of tests were conducted with a variety
of drugs to establish prevention guidelines for high-risk
patients. The studies covered heparins, anti-platelet
drugs, as well as dietary supplementation [39,40]. The
effects of dietary supplementation with L-arginine,
vitamin C and E, calcium, zinc, and polyunsaturated
fatty acids were tested [41].

Higher incidence rates of pre-eclampsia have been
confirmed in epidemiological studies in pregnant wom-
en whose diet was low in fish [42,43]. Pre-eclampsia
was also more common in pregnant women with low
erythrocyte levels of omega-3 polyunsaturated fatty
acids [44]. Pre-eclampsia was 7.6 times more common
in women with low dietary and erythrocyte levels of
omega-3 polyunsaturated fatty acids as compared to
pregnant women who consumed high quantities of
omega-3 polyunsaturated fatty acids, as evidenced in
high erythrocyte omega-3 levels [39]. Also, high lev-
els of omega-6 fatty acids and low antioxidant levels
were observed in patients with pre-eclampsia [45].

The results of a controlled randomized clinical study
on the effects of DHA on the risk of pre-eclampsia are
not conclusive [46-50]. The latest data revealed that
there is no link between dietary supplementation with
800 mg DHA and the incidence of pre-eclampsia [48].
However, this study did not test cord blood DHA lev-
els. It was based only on recommendations for pregnant
women assigned to the DHA supplementation group.
A meta-analysis by Makrides et al. published in Co-
chrane in 2006 indicate there is insufficient evidence
to routinely recommend supplementation with fish oil
to reduce the risk of pre-eclampsia [49]. In the latest
meta-analysis of 2011 by Duley et al., data was not suf-
ficient to evaluate the effectiveness of fish oil supple-
mentation in prevention and treatment of pre-eclamp-
sia [50].



58

GinPolMedProject 4 (34) 2014

D. DARMOCHWA£-KOLARZ

Pomimo niejednoznacznych wyników badañ doty-
cz¹cych kwasów omega-3 w profilaktyce stanu prze-
drzucawkowego Kanadyjskie Towarzystwo Nadciœnie-
nia (Canadian Hypertension Society) w swoich reko-
mendacjach dotycz¹cych profilaktyki i niefarmakolo-
gicznego postêpowania w przypadkach stanu przedrzu-
cawkowego zaleca stosowanie nienasyconych kwasów
t³uszczowych omega-3 obok niskich dawek kwasu
acetosalicylowego i wapnia, zw³aszcza u pacjentek
z grupy wysokiego ryzyka rozwoju wczesnego stanu
przedrzucawkowego (early-onset pre-eclampsia) [51].

PODSUMOWANIE
Dotychczasowe wyniki badañ dostarczaj¹ wci¹¿ no-
wych informacji na temat patogenezy stanu przedrzu-
cawkowego. Pojawienie siê klinicznych objawów cho-
roby jest jej ostatnim etapem, do którego dochodzi
w wyniku szeregu procesów patologicznych prowadz¹-
cych do niew³aœciwej inwazji trofoblastu, a nastêpnie
uszkodzenia œródb³onka naczyniowego. Stwierdzony
³o¿yskowy stres oksydacyjny, zaburzenie równowagi
PGI2/TXA2 oraz aktywacja uogólnionej odpowiedzi
zapalnej u pacjentek ze stanem przedrzucawkowym,
uzasadniaj¹ podjêcie prób zastosowania terapii antyok-
sydacyjnej i przeciwzapalnej u kobiet z grup ryzyka
stanu przedrzucawkowego lub u pacjentek z ju¿ rozwi-
niêtym zespo³em chorobowym.

Odkryte ostatnio w³aœciwoœci antyoksydacyjne
i przeciwzapalne nienasyconych kwasów t³uszczowych
omega-3 uzasadniaj¹ podjêcie kolejnych prób i dalszych
badañ dotycz¹cych roli tych kwasów w profilaktyce
i leczeniu stanu przedrzucawkowego.
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