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Pordd przedwczesny w cigzy powikianej cukrzyca

Preterm birth in pregnancy complicated by diabetes
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Streszczenie

Porod przedwcezesny dotyczy 6,2%-12,5% porodow i prowadzi do wczesniactwa, bedacego wio-
daca przyczyna $miertelnosci noworodkow. Rocznie na $wiecie rodzi si¢ przedwczesnie 13 mi-
lionéw dzieci. Cukrzyca jest czgstym schorzeniem wiktajacym ciaze, w Europie wystgpuje
u 3-5% cigzarnych. Pordd przedwczesny prowadzi do wzrostu zachorowalnosci noworodkow,
zwlaszcza w ciazy powiktanej cukrzyca, gdzie proces dojrzewanie pluc plodu jest czgsto
opdzniony. Implikacje wezesniactwa, w tym przypadku maja znaczenie zarOwno w perspek-
tywie jakosci zycia, jak rowniez ekonomicznej. Celem pracy jest proba oceny, na podstawie
pismiennictwa, czgsto$ci wystgpowania porodu przedwczesnego w ciazy powiktanej cukrzy-
ca, W porownaniu z wynikami w populacji ogélnej i okreslenie czynnikéw predykeyjnych
wystapienia porodu przedwczesnego u tych pacjentek oraz mozliwosci jego prewencji, a takze
zwrdcenie uwagi na odmiennos$¢ czynnikow korelujacych z wystgpowaniem samoistnego i in-
dukowanego porodu przedwczesnego u pacjentek z cukrzyca.

Stowa kluczowe: pordd przedwcezesny, cukrzyca cigzowa, cukrzyca przedciazowa, ciaza.

Summary

Preterm birth complicates 6,2%-12,5% pregnancies and results in prematurity, which remains
the leading cause of neonatal mortality.13 million preterm babies are born each year worldwi-
de. Diabetes is the most common medical condition to complicate pregnancy, affecting 3-5%
pregnant women in Europe. Preterm delivery is associated with increased prevalence of per-
inatal morbidity, especially in diabetic pregnancy, when fetal lung maturation is often delay-
ed. Consequent prematurity affects quality of life and has strong economical implication. The
objective of this study is: to evaluate, according to available literature, the prevalence of preterm
birth in pregnancies complicated by diabetes, in contrast to general population; to identify the
risk factors associated with preterm delivery in this group of women and possible ways of its
prevention; finally , to point out some differences between spontaneous and indicated preterm
delivery risk factors.

Key words: preterm birth, pregestational diabetes, gestational diabetes, pregnancy.
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WSTEP

Szacuje sig, ze rocznie na $wiecie rodzi si¢ przedwcze-
$nie okoto 13 milionéw dzieci. Odsetek porodow przed-
wczesnych jest najwigkszy w krajach najbiedniejszych,
gdzie osiaga 12,5 %. Wykazuje natomiast tendencje
wzrostowa rowniez w krajach $rednio i wysoko rozwi-
nigtych (7,5%), szczegdlnie w Stanach Zjednoczonych
(10,6 %). W Europie wspotczynnik porodéw przed-
wcezesnych wynosi 466/1000, co stanowi 6,2% sposrod
wszystkich porodow [1,2].

Komplikacje bedace konsekwencja wczesniactwa
stanowia wiodaca bezposrednia przyczyng $miertelno-
$ci noworodkow na $wiecie i sa odpowiedzialne za 27%
sposrod 4 mln zgonéw noworodkoéw rocznie, a takze sa
czynnikiem ryzyka zgonu z powodu innych przyczyn,
m.in. infekcji [3].Wedtug Yariv Yogev, Oded Langer
pordod przedwcezesny jest przyczyna ' $miertelnosci
noworodkéw 1”7 dhugotrwatych uszkodzen neurologicz-
nych w USA [4], dlatego pomimo rozwoju neonatolo-
gii oraz doskonalenia technik opieki nad noworodkiem
urodzonym przed terminem, temat porodu przedwcze-
snego nadal budzi wielkie zainteresowanie 1 stanowi
przedmiot dyskusji ekspertow.

We wrzesniu 2000 roku Organizacja Narodoéw Zjed-
noczonych ogtosita Deklaracje Millenijna (The United
Nations Millenium Declaration). Sposrdd jej celow
(The Millenium Developement Goalas (MDGs), pkt
4 zakladal zmniejszenie o 2/3 $miertelnosci dzieci <5
rz. Smiertelno$¢ noworodkéw stanowi obecnie 42%
$miertelno$ci dzieci <5 rz., wzrastajac z 37% w 2000
roku, wtedy gdy ogloszono zatozenia( MDGs). Osia-
gnigcie pkt 4 MDGs jest wigc znaczaco zalezne od
redukcji $miertelnosci noworodkoéw, a poniewaz porod
przedwczesny stanowi jej gtowna przyczyne, postep
w tej dziedzinie jest uzalezniony od opartych na dowo-
dach naukowych dziataniach zmierzajacych do zapobie-
gania porodowi przedwczesnemu oraz zwigkszenia od-
setka przezycia przedwczes$nie urodzonych dzieci [5-7].

Cukrzyca jest czestym schorzeniem wiktajacym
ciaze [8,9].W Europie wystepuje u 3-5% cigzarnych, np.
w Wielkiej Brytanii wystgpuje u 1 na 250 cigzarnych
[8,9]. Pordd przedwcezesny < 34 tyg. ciazy jest zwia-
zany ze znacznym wzrostem zachorowalno$ci noworod-
kow, zwlaszcza w cigzy powiktanej cukrzyca, gdzie
proces dojrzewanie ptuc ptodu jest czgsto opdzniony
[10]. Implikacje weczesniactwa w tym przypadku maja
znaczenie zarowno w perspektywie jako$ci zycia, jak
rowniez ekonomicznej — wydatki obciazaja bowiem
systemy opieki zdrowotnej oraz budzety panstw.

CEL PRACY

Celem pracy jest:

1. préba oceny, na podstawie przegladu pismiennictwa,
czgstosci wystgpowania porodu przedwczesnego
(PP) w ciazy powiktanej cukrzyca (osobno dla cu-
krzycy ciazowej — GDM 1 przedciazowej — PGDM)
w poréwnaniu z wynikami w populacji ogdlnej;
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INTRODUCTION

It is estimated that each year 13 millions of children
are born prematurely. The number of premature births
is the highest in the poorest countries, reaching 12.5%.
However, premature births rate increases also in me-
dium and highly developed countries (7.5%), mainly in
the United States (10.6%). In Europe, premature birth
rate is 466/1000 that is 6.2% of all deliveries [1,2].

Premature delivery complications are the leading,
direct cause of newborns’ mortality in the world and are
responsible for 27% of 4 millions of newborns’ deaths
a year. Moreover, premature delivery is a risk factor of
death because of other reasons e.g. infection [3]. Ac-
cording to Yariv Yogev and Oded Langer premature
delivery is a cause of 3/4 newborn deaths and 1/2 of
permanent neurological damages observed in USA [4].
In spite of progress in neonatology and improvement
of premature newborn care techniques, the issues of
premature birth are still rouses vivid interest and are
discussed in expert forums.

In September 2000, United Nations has issued The
United Nations Millennium Declaration. The fourth of
the Millennium Development Goals (MDGs) involved
2/3 decrease in mortality among children below 5 years
of age. Currently, newborn mortality constitutes 42%
of mortality among children below 5 years of age and
since 2000, when MDGs were announced, the rate
increased from the initial value of 37%. Hence, the
achievement of the fourth goal is strongly related to the
reduction of newborn mortality. Moreover, knowing that
premature delivery is a major cause of newborn mor-
tality, the progress depends on the evidence-based
activities aiming at prevention of premature birth and
increase of survival rate of premature newborns [5-7].

Diabetes is a common complication of pregnancy
[8,9]. In Europe, diabetes is observed in 3-5% of pre-
gnant women, e.g. in Great Britain it is present in 1 in
250 pregnant women [8,9]. Premature delivery before
34 week of pregnancy is related to the significant in-
crease of newborn morbidity, especially in cases com-
plicated with maternal diabetes often causing retarda-
tion of lung development [10]. Clinical implications of
premature birth are of high importance for quality of
life and economics, as expenses charge healthcare
systems and national Budgets.

AIM OF THE STUDY

Aim of the study was to:

1. perform a literature review to assess the frequency
of premature delivery in pregnancy complicated by
diabetes (both for gestational diabetes - GDM and
pregestational diabetes - PDGM) in comparison to
general population;

GinPolMedProject 1 (19) 2011
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2. okre$lenie czynnikow predykcyjnych wystapienia
porodu przedwczesnego u tych pacjentek oraz moz-
liwosci jego prewencji;

3. zwrbcenie uwagi na odmienno$¢ czynnikéw korelu-
jacych z wystgpowaniem samoistnego i indukowane-
go porodu przedwczesnego u pacjentek z cukrzyca.

CUKRZYCA PRZEDCIAZOWA A POROD
PRZEDWCZESNY

Cukrzyca przedciazowa (PDGM - pregestational dia-
betes mellitus) wikta okoto 0,3% ciaz w Polsce [11].
Rokowanie, co do diugosci zycia i ogdlnego stanu
zdrowia 0sob chorujacych na cukrzycg na przestrzeni
ostatnich kilkunastu lat ulegto tak znacznej poprawie,
ze kobiety chorujace na cukrzyc¢ moga bezpiecznie
zachodzi¢ w ciazg i rodzi¢ zdrowe dzieci. Jednak ry-
zyko powiktan diabetologicznych, potozniczych i no-
worodkowych jest wysokie [9].

Pordd przedwczesny stanowi jeden z gléwnych
problemow u pacjentek z cukrzyca typu 1, jako ze nawet
do 1/3 tych ciaz konczy si¢ przedwczesnie [12-14].
W 1989 roku w St. Vincent we Wtoszech na spotkaniu
przedstawicieli resortow zdrowia i organizacji pacjen-
tow ze wszystkich krajow europejskich, ktore odbywa-
o si¢ pod egida WHO 1 International Diabetes Fede-
ration (IDF), sformutowano deklaracje wyznaczajaca
kierunki rozwoju opieki diabetologicznej w Europie.
Jednym z celow Deklaracji z St.Vincent byto osiagnig-
cie w ciagu 5 lat wynikdéw potozniczych wérdd cigzar-
nych z cukrzyca, porownywalnych z pacjentkami nie
dotknigtymi tym schorzeniem.

Wieloosrodkowe prospektywne badanie przeprowa-
dzone w latach 1993-1999 w Danii przez Dorte
M. Jensen i wsp. — ,,Outcomes in Type 1 Diabetic Pre-
gnancies .A nationwide population-based study”, byto
proba odpowiedzi na pytanie, czy 10 lat po podpisaniu
deklaracji z St.Vincent jej cel dotyczacy ciaz powikta-
nych cukrzyca zostat osiagnigty [15]. Badanie objgto
grupe 990 kobiet z cukrzyca typ 1, co stanowito1218
ciaz (28 ciaz blizniaczych). Sredni wiek pacjentek
wynosit 28.8 lat , BMI 22.9 kg/m?. Sredni czas trwa-
nia cukrzycy wynosit 12 lat (od 5 do 19 lat), poczatek
obserwacji 9 tyg. cigzy. Odpowiedz byta jednak nega-
tywna - u pacjentek z cukrzyca typu 1 autorzy pracy
stwierdzili wystgpowanie zwigkszonego odsetka powi-
ktan: martwych urodzen, $miertelnosci noworodkow,
wad wrodzonych oraz makrosomii. Ponadto zaobserwo-
wano znaczaco zwigkszong ilo§¢ porodoéw przedwcze-
snych 41,7% vs 6.0% (RR=7.0, 95% CI: 6.3-7.6).
Zaskakujace byly wyniki pokazujace, iz tylko 1/3 pa-
cjentek codziennie monitorowata poziomy glikemii,
a zaledwie 1/2 uzyskala porade¢ prekoncepcyjna. Na
podstawie analizy wielu zmiennych stwierdzono kore-
lacje jedynie wartosci HbAlc w III trymestrze z nie-
korzystnymi wynikami potozniczymi.

Kolejne wieloosrodkowe prace potwierdzaly zwigk-
szona czesto$¢ wystepowania porodu przedwczesnego
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2. determine predictive factors for preterm delivery in
these groups of patients and to find the possibility
to prevent it;

3. to attract attention to the dissimilarity of factors
correlating with spontaneous and induced prematu-
re delivery in patients with diabetes.

PREGESTATIONAL DIABETES
AND PREMATURE DELIVERY

Pregestational diabetes mellitus (PDGM) is a compli-
cation observed in approximately 0.3% of pregnancies
in Poland [11]. Overall survival and general health
status of patients with diabetes has improved lately so
much that women with diabetes can safely become
pregnant and give birth to healthy children. However,
the risk of diabetologic, obstetric and fetal complica-
tion remains high [9].

Premature delivery is one of the major clinical
problems in patients with type 1 diabetes, because up
to 1/3 of such pregnancies are complicated with pre-
term birth [12-14]. In 1989, representatives of govern-
ment health departments and patients’ organizations
from all European countries met with diabetes experts
under the aegis of WHO Regional Offices for Europe
and the International Diabetes Federation (IDF) has met
in St. Vincent in Italy and formulated a declaration that
has determined trends for diabetologic care in Europe.
One of the main goals of St. Vincent Declaration was
to achieve a pregnancy outcome in the diabetic woman
that approximates that of the non-diabetic woman in 5-
years time.

A prospective, multicenter clinical trial performed
in 1993-1999 in Denmark by Dorte M. Jensen and
colleagues entitled ,,Outcomes in Type 1 Diabetic Pre-
gnancies. A nationwide population-based study” was an
attempt to answer the question whether the aim of St.
Vincent Declaration concerning pregnancies complica-
ted by diabetes was achieved 10 years after adoption
of the Declaration [15]. A group of 990 women with
type 1 diabetes were enrolled to the study (1218 pre-
gnancies in total, because of 28 twin pregnancies).
Mean age of the patients was 28.8 years, BMI 22.9 kg/
m?. Mean time after diagnosis of diabetes was 12 years
(range 5-19 years) and the follow-up started at 9 week
of pregnancy. The answer for the initial question, ho-
wever, was no; the authors observed, that patients with
type 1 diabetes had increased number of pregnancy
complications, such as stillbirth, newborn mortality,
congenital disorders and macrosomia. Moreover, the
study revealed increased number of premature delive-
ries in the studied group of patients (41.7% vs. 6.0%;
RR=7.0, 95% CI: 6.3-7.6). Surprisingly, only 1/3 of
patients monitored glycemia daily, and only half of them
were provided with preconception counseling. Multiva-
riate analysis revealed only a single correlation betwe-
en HbAlc level in III trimester and unfavorable obste-
trical results.
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u cigzarnych z cukrzyca przedciazowa [16,17]. W pra-
cy Yang i wsp. porod przedwczesny dotyczy 27,7%
pacjentek z cukrzyca, co stanowi 5,28 razy czgsciej, niz
u pacjentek nie obcigzonych ta choroba [17]. ,,French
Multicentric Survey of Outcome of Pregnancy in Wo-
men With Pregestational Diabetes” zawiera dane z 12
o$rodkow medycyny perinatalnej we Francji uzyskane
w latach 2000-2001 [16]. To badanie prospektywne
dotyczy 435 ciaz, 289 (66.4%) pacjentek z typem 1 oraz
146 (33.6%) kobiet z typem 2 cukrzycy przedciazowe;j.
Glownym celem badawczym byla ocena czgstosci
wystepowania umieralnosci okotoporodowej, wad wro-
dzonych oraz porodu przedwczesnego. Badanie ujaw-
nito odsetek 38.2% porodow przedwczesnych, co sta-
nowito 8 razy wigcej niz w ogdlnej populacji (4,7%),
w tym 21 (4,8%) porodow <32 tyg. ciazy oraz 145
(33,4%) porodow pomiedzy 32 a 37 tyg. ciazy. Korela-
cje z czestszym wystepowaniem porodu przedwczesne-
go wykazywaly nastgpujace zmienne: HbAlc >8%
w I trymestrze (OR 2.2; 95% CI 1.4-3.7; P = 0.002),
nefropatia przed zajsciem w ciaz¢ (OR 3.5; 1.5-8.6;
P = 0.005), NIC/preeclampsia (OR 6.1;3.4-11.0; P <
0.0001).

Istotnym byto stwierdzenie, ze wartos¢ HbAlc >8%
w I trymestrze statystycznie cze$ciej wystepowata
u pacjentek nie objgtych opieka prekoncepcyjna (43.5%
vs. 4.0%; OR 18.5; 8.3-40.9; P < 0.001). Zwraca to
uwage na obecno$¢ waznego modyfikowalnego czyn-
nika ryzyka. Autorzy stwierdzili, ze wlasciwa opieke
prekoncepcyjna otrzymato nie wigeej niz 50% pacjen-
tek z cukrzyca typu 1 i zaledwie 24% cigzarnych
z cukrzyca typu 2.

Rolg opieki prekoncepcyjnej, jako czynnika ryzyka
komplikacji potozniczych, w tym wystepowania poro-
du przedwczesnego przed 34 tygodniem ciazy u cigzar-
nych z PDGM, podkreslaja w swojej pracy Rosemary
C.Temple i wsp. [8]. To prospektywne kohortowe ba-
danie przeprowadzone w Norwich U.K. w latach 1991-
2002 dotyczyto 290 cigzarnych, z czego 110 (38%) byto
objete opieka prekoncepcyjng. Stwierdzono, ze brak
opieki prekoncepcyjnej byt jedynym niezaleznym
modyfikowalnym czynnikiem predykcyjnym porodu
przedwczesnego <34 tyg. ciazy (OR 3.89 [95% CI
1.35-11.18]; P=0.006). Wsréd niemodyfikowalnych
czynnikoéw nalezy wymienic¢: pierwszy pordd (OR 2.74
[1.10-6.81]; P =0.03) oraz czas trwania cukrzycy (OR
1.32 [1.001.75]; P =0.05).

Niewatpliwie objecie kobiety cigzarnej opieka per-
inatalna skutkuje lepsza kontrola metaboliczna, co
pozwala uzyska¢ normalizacj¢ poziomoéw glikemii oraz
zmniejszenie odsetka powiktan potozniczych [18].
Obiektywna oceng wyrownania metabolicznego zapew-
nia pomiar pozioméw HbAlc, co 4-6 tygodni [9].
W pismiennictwie istnieja jednak kontrowersje dotycza-
ce odpowiedzi na pytanie: kiedy podwyzszona wartos$¢
HbAlc jest najlepszym czynnikiem predykcyjnym
porodu przedwczesnego u pacjentek z cukrzyca?
W odréznieniu od poprzednich doniesien [10,16] Ek-

K. DREWS, A. LORENC

Subsequent multicenter studies confirmed increased
incidence of premature delivery in pregnant women
with pregestational diabetes [16.17]. Yang et al. have
shown that premature delivery is observed in 27.7% of
patients with diabetes that is 5.28-fold more frequen-
tly than in patients without this complication [17].
“French Multicentre Survey of Outcome of Pregnancy
in Women with Pre-gestational Diabetes” contains data
obtained in 2000-2001, from 12 perinatal medicine
centers in France [16]. This prospective trial concerned
435 pregnancies; including 289 (66.4%) patients with
type 1 and 146 (33.6%) patients with type 2 pre-gesta-
tional diabetes. Main aim of the study was to assess the
rate of perinatal mortality, congenital defects and pre-
mature delivery. The study revealed 38.2% of prema-
ture deliveries, that was 8-fold higher rate than in
general population (4.7%), including 21 (4.8%) of
deliveries <32 weeks of pregnancy and 145 (33.4%) of
deliveries between 32 and 37 week of pregnancy. The
following variables correlated with higher frequency of
premature delivery: HbAlc >8% in the I trimester (OR
2.2; 95% CI 1.4-3.7; P = 0.002), nephropathy before
pregnancy (OR 3.5; 1.5-8.6; P = 0.005), NIC/preec-
lampsia (OR 6.1; 3.4-11.0; P < 0.0001).

One of the most important findings was that HBAlc
>8% in I trimester was statistically more common in
patients without preconception care (43.5% vs. 4.0%;
OR 18.5; 8.3-40.9; P < 0.001). It suggests that precon-
ception care can become an important, modifiable risk
factor. The authors claimed that appropriate preconcep-
tion care was provided in less than 50% of pre-gesta-
tional type 1 diabetes and only 24% of type 2 diabetes
cases.

Rosemary C. Temple et al. has emphasized the role
of preconception care as a risk factor of obstetric com-
plications, including premature delivery before 34 week
of pregnancy in patients with PGDM [8]. This prospec-
tive, cohort clinical trial performed in Norwich in UK
between 1991 and 2002 involved 290 pregnant women,
110 of who (38%) were provided with preconception
care. The authors observed, that lack of preconception
care was a unique independent modifiable predictive
risk factor of premature delivery before 34 week of
pregnancy (OR 3.89 [95% CI 1.35-11.18]; P=0.006).
Among non-modifiable risk factors were: first delivery
(OR 2.74 [1.10-6.81]; P =0.03) diabetes duration (OR
1.32 [1.001.75]; P =0.05).

Undoubtedly, preconception care results in better
metabolic control and hence normalization of glycemia
and reduction of obstetric complications [18]. HbAlc
assessment performed every 4-6 weeks can serve as an
objective marker of metabolic normalization [9]. Ho-
wever, there are controversies in the available literatu-
re concerning the question when abnormal HbA 1¢ value
is the best predictive factor of premature delivery in
patients with diabetes. Unlike the previous publications
[10, 16], in 2008, Ekbom et al. [19] proved that the
highest predictive value of increased level of HbAlc is

GinPolMedProject 1 (19) 2011
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bom i wsp., w pracy z 2008 roku [19] dowodza wigk-
sza warto$¢ predykcyjna podwyzszonego poziomu gli-
kowanej hemoglobiny w trzecim,a nie pierwszym try-
mestrze. W powyzszej pracy autorzy uzyskali nastgpu-
jace wyniki: na 1% wzrostu HbA1C w 28 tyg. ciazy
iloraz szans wzrostu ryzyka samoistnego porodu przed-
wczesnego wynosit 4.5 (95% CI 2.0-9.8), a wzrostu
ryzyka porodu przedwczesnego < 34 tyg. ciazy 5,1
(95% CI 2.1-12.1).

Do standardow opieki nad kobirta cigzarng z cukrzy-
ca nalezy kontrola parametréw wydolnos$ci nerek po-
przez oceng biatkomoczu oraz klirensu kreatyniny [9].
Mikroalbuminuria u pacjentek z cukrzyca jest wezesna
manifestacja mikroangiopatii [20,21]. U pacjentek
z nadmiernym wydalaniem bialka z moczem istotnie
cze$ciej wystepuje preeclampsia [21,22]. W badaniu
nad wptywem mikroalbuminurii przedciazowej u pa-
cjentek z cukrzyca typu I na ich wyniki potoznicze,
autorzy stwierdzili znamiennie czgstsze wystgpowanie
porodu przedwczesnego u pacjentek z nadmiernym
wydalaniem biatka z moczem [10]. Ilo$¢ porodow
przedwczesnych wynosita odpowiednio: 35% w grupie
z normoalbuminuria, 62% z mikroalbuminuria, 91%
u cig¢zarnych z nefropatia. Po wykluczeniu pacjentek
z nefropatia, w grupie z mikroalbuminuria nadal czg-
Sciej wystepowat pordd przedwcezesny, gtdéwnie z po-
wodu preeclampsji. ROwniez inni autorzy podkres$laja
fakt, iz preeclampsia i podwyzszone stezenie albuminy
w moczu silnie koreluja z wystgpowaniem porodu
przedwczesnego 1 moga zwigkszaé jego ryzyko nawet
do 50% w grupie z makroalbuminuria [23-26].

SAMOISTNY A INDUKOWANY PORQD PRZED-
WCZESNY W CUKRZYCY PRZEDCIAZOWEJ

Pomimo licznych doniesien o zwigkszonym ryzyku
porodu przedwcezesnego u ci¢zarnych z cukrzyca przed-
cigzowa, nadal pozostaja watpliwosci czy wynika to ze
zwigkszonego odsetka porodow samoistnych, czy indu-
kowanych, a moze obu? [26]. Poniewaz sa to rézne
sytuacje kliniczne, wiaza si¢ z wystgpowaniem odmien-
nych czynnikow predykcyjnych, co znajduje ciekawe
odzwierciedlenie w pisSmiennictwie.

Obecno$¢ cukrzycy w ciazy zwigksza ryzyko poro-
doéw zabiegowych. Jak wynika z literatury, czgsto$¢
rozwiazan droga cigcia cesarskiego u tych pacjentek
waha si¢ w granicach 30-69% 1 jest zdecydowanie
wyzsza niz w populacji zdrowych cigzarnych [11].
Wsrod wszystkich porodow przedwcezesnych u pacjen-
tek z cukrzyca stanowia one wigkszy odsetek, docho-
dzac do 73,9%, w poréwnaniu z 20,1% w grupie zdro-
wych cigzarnych. Jednakze liczba samoistnych porodéw
przedwczesnych tez jest zwigkszona [27].

Sibai i wsp. w swojej pracy uzyskali 21,9% indu-
kowanych porodéw przedwczesnych, co stanowito sied-
miokrotnie wigcej niz w grupie kontrolnej i korelowa-
lo z czgstszym wystgpowaniem preeclampsji w tej
grupie pacjentek [24]. Podobne wyniki prezentuja
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observed in the third and not in the first trimester. The
authors obtained the following results: for 1% increase
in HbAlc level at 28 week of pregnancy odds ratio for
increase of spontaneous premature delivery risk was 4.5
(95% CI 2.0-9.8), and for increase of premature deli-
very before 34 week of pregnancy - 5.1 (95% CI 2.1-
12.1).

The standard of care to pregnant women includes
kidney function parameters control through the asses-
sment of proteinuria and creatinine clearance [9].
Microalbuminuria in patients with diabetes is an early
manifestation of microangiopathy [20,21]. Preeclamp-
sia is significantly more often observed in patients with
excessive proteinuria [21,22]. The study concerning the
influence of pre-gestational microalbuminuria in pa-
tients with type 1 diabetes on their obstetric results has
shown that premature delivery is significantly more
common in patients with excessive proteinuria [10].
Premature delivery rate was: 35% in patients with
normoalbuminuria, 62% in patients with microalbumi-
nuria and 91% in patients with nephropathy. After
exclusion of the patients with nephropathy, microalbu-
minuria patients still had increased frequency of pre-
mature delivery, mainly because of preeclampsia. Other
authors also emphasize the fact that preeclampsia and
increased level of albumin in urine strongly correlates
with the incidence of premature delivery and may in-
crease the risk of this complication up to 50% in cases
of macroalbuminuria [23-26].

SPONTANEOUS AND INDUCED PREMATURE
DELIVERY IN PRE-GESTATIONAL DIABETES

In spite of numerous reports concerning increased in-
cidence of premature deliveries in patients with pre-
gestational diabetes, there are still doubts about the
question if this phenomenon is caused by increased
number of spontaneous, induced or both types of pre-
mature deliveries [26]. Because these situations are
found in different clinical settings, the described cau-
ses are related to various predictive factors what can be
seen in the available literature.

Diabetes in pregnancy increases the risk of instru-
mental delivery. According to the literature, the inciden-
ce of cesarean section in patients with diabetes is ap-
proximately 30-69% and is significantly higher in
comparison to population of healthy pregnant women
[11]. In all premature delivery cases, instrumental
delivery in patients with diabetes are much more fre-
quent reaching 73.9% of cases in comparison to 20.1%
of cases in healthy controls. However, the number of
spontaneous premature deliveries in diabetes is also
increased [27].

Sibai et al. observed 21.9% of induced premature
deliveries that was 7-fold more than in control group
and correlated with high frequency of preeclampsia in
this group of patients [24]. Similar results were publi-
shed by Greene et al. who showed the incidence of
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Greene i wsp. wykazujac 16,5% indukowanych poro-
dow przedwczesnych, z ktorych w 36% powodem byta
preeklampsja [26]. PdzZniejsze doniesienia, jak np.
Leperque i wsp. pokazuja korelacje: progresji nefropa-
tii, pojawienia si¢ preeklampsji, nierédztwa oraz war-
tosci HbAlc >7% przed terminem porodu z wystgpo-
waniem indukowanego porodu przedwczesnego [28].
Melamed i wsp. wykazuja 19,6% indukowanych poro-
dow przedwczesnych i do tych czynnikdéw dodaja: czas
trwania cukrzycy, wysoki poziom HbA I¢ przed koncep-
cja, wyjsciowa warto§¢ BMI 1 przyrost masy ciata
w ciazy [26]. Nalezy zwroci¢ uwage, iz tylko pierwszy
z wymienionych czynnikéw nie moze by¢ modyfikowa-
ny poprzez zmiang stylu zycia i modelu opieki prekon-
cepcyjnej. Z kolei odsetek samoistnych porodéw przed-
wcezesnych wg Sibai wynosi 16,6%, co jest bliskie
17,7% uzyskanemu przez Mimouni, ale wyzsze niz
u Greene — 9,7%. Mechanizmy prowadzace do czgst-
szego wystgpowania porodu przedwczesnego w tej po-
pulacji kobiet sa trudne do wyjasnienia. Mimouni i wsp.
wykazali jego korelacj¢ z niedostateczna kontrola gli-
kemii w drugiej polowie cigzy oraz wspoétistnieniem
infekcji uktadu moczowego [27]. Pismiennictwo pod-
kresla tez role takich czynnikéw jak: HbAlc >7%
w czasie porodu, czas trwania cukrzycy, obecnos¢ ne-
fropatii i weze$niejszego porodu przedwczesnego w wy-
wiadzie [26,27]. Niestety literatura dotychczas nie daje
odpowiedzi na pytanie o patomechanizmy tych korela-
cji. Zrozumiaty jest zwiazek dluzszego czasu trwania
cukrzycy i nefropatii z czgstszym wystgpowaniem pre-
eclampsji, a w konsekwencji weczedniejszym zakoncze-
niem ciazy, jednak nawet po wykluczeniu preeclamp-
sji z analizy, rola tych czynnikéw pozostaje statystycz-
nie istotna. By¢ moze obecno$¢ dlugotrwatej cukrzy-
cy, zwlaszcza z powiklaniami naczyniowymi, niewystar-
czajaca kontrola glikemii, sktania potoznikéw do szyb-
szego zakonczenia cigzy. Mozliwe takze, iz coraz lep-
sza opieka nad kobietami ci¢zarnymi z cukrzyca pozwa-
la na czgstsze wykrycie nieprawidtowosci (takich jak
np. op6zniony wzrost ptodu, matowodzie, powiktania
wynikajace z nadci$nienia lub zaburzenia FHR), co
prowadzi do czgstszych zalecen szybszego ukonczenia
ciazy [26].

CUKRZYCA CIAZOWA A POROD PRZEDWCZESNY

Cukrzyca ciazowa (GDM — gestational diabetes mel-
litus) jest definiowana jako r6znego stopnia zaburzenia
tolerancji glukozy, ktore po raz pierwszy wystapity,
badz zostaty wykryte w trakcie ciazy. Dominujaca grupe
stanowig kobiety, u ktorych hiperglikemia rozwingla sig
w czasie ciazy, jednak w tej grupie moze si¢ tez zna-
lez¢ niewielka liczba kobiet, u ktérych cukrzyca (gtow-
nie typu 2) istniata juz przed ciaza, ale z powodu
bezobjawowego przebiegu nie zostala wykryta [9].
Czgstos¢ GDM w populacji europejskiej przewaznie
ocenia si¢ na 2-6% ws$réd wszystkich cigzarnych.
W polskiej populacji czgstos¢ GDM wynosi 3,4%, przy
czym obserwuje si¢ réznice regionalne [28].
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16.5% of induced premature deliveries, in 36% caused
by preeclampsia [26]. Further studies, e.g. Leperque et
al., reported correlations between incidence of induced
premature delivery and progression of nephropathy,
incidence of preeclampsia, nulliparity and HbAlc va-
lue >7% before the term of delivery [28]. Melamed et
al. showed the frequency of 19.6% of induced prema-
ture deliveries and mention the following risk factors
of premature birth: duration of diabetes, high level of
HbA Ic before conception, initial BMI value and body
mass gain during pregnancy [26]. It should be empha-
sized, that only the first of the above risk factors is
modifiable by the change of life style and preconcep-
tion care model. On the other hand, according to Sibai
the frequency of spontaneous premature deliveries is
close to 16.6% that is close to the rate reported by
Mimouni (17.7%), but much higher than the frequency
reported by Greene (9.7%). The mechanisms underly-
ing increased incidence of premature delivery in this
population of pregnant women are hard to explain.
Mimouni et al. described a correlation between insuf-
ficient glycemia control in the second part of pregnan-
cy and coexisting urinary tract infection [27]. Availa-
ble literature emphasizes the role of HbAlc >7% at the
moment of delivery, duration of diabetes, nephropathy
and positive history of premature delivery [26,27].
Unfortunately, there are no studies revealing the mecha-
nisms underlying the described correlations. The con-
nection between duration of diabetes and presence of
nephropathy and high incidence of preeclampsia and in
consequence premature delivery is clear, however,
after exclusion of preeclampsia cases form analysis,
the role of the above factors still remains statistically
significant. It is possible, that long history of diabe-
tes, especially complicated with angiopathy and poor
glycemia control, may be a trigger to end the pregnan-
cy earlier. It is also possible that better care for dia-
betic women results in more frequent diagnosis of
abnormalities (such as intrauterine growth retardation,
oligohydramniosis, hypertension or FHR abnormali-
ties) and hence in higher incidence of induced prema-
ture delivery [26].

GESTATIONAL DIABETES AND PREMATURE

DELIVERY

Gestational diabetes (GDM) is defined as glucose to-
lerance abnormalities of various grades that were first
observed or diagnosed in pregnancy. The majority of
patients with GDM are women who developed hyper-
glycemia during pregnancy; however, there is also
a small group of women who suffered from diabetes
(mainly type 2) before pregnancy but it was not diagno-
sed because of asymptomatic course of the disease [9].
The frequency of GDM in European population is
approximately 2-6% of all pregnant women. In Polish
population, GDM frequency is 3.4%; however, there are
some regional variations [28].
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Pordod przedwcezesny w ciazy powiktanej cukrzyca

Nierozpoznana lub niewlasciwie leczona GDM
prowadzi do wielu powiktan, takich jak makrosomia
1 zwiazane z tym urazy okotoporodowe noworodka oraz
kanalu rodnego, wyzszy odsetek cig¢ cesarskich, wie-
lowodzie, pézne gestozy, a u noworodka — hipoglike-
mia pourodzeniowa, hiperbilirubinemia, czy zespot
zaburzen oddechowych. Ponadto wykazano, ze hiper-
glikemia w czasie ciazy powoduje zwigkszone ryzyko
wystapienia w dalszym zyciu osobniczym cukrzycy,
otylo$ci oraz zaburzen w rozwoju psychosomatycznym
dziecka [29-32]. Istnieja rozbiezne opinie, czy wspot-
istnienie cukrzycy ciazowej jest zwigzane z wyzszym
ryzykiem wystapienia porodu przedwczesnego. Czgs¢
autoréw uwaza, ze GDM 1 mniejsze stopnie zaburzefn
tolerancji glukozy, wykazuja korelacj¢ z wczesniejszym
ukonczeniem cigzy, inni natomiast twierdza, ze odse-
tek porodow przedwczesnych jest porownywalny do
wystepujacego w ogolnej populacji [4]. Wigkszo$¢ prac
nie roéznicuje pomigdzy samoistnym a indukowanym
porodem przedwczesnym w GDM.

Wigkszo$¢ pisSmiennictwa nie stwierdza korelacji
pomiedzy ryzykiem porodu przedwczesnego a cukrzy-
ca ciagzowa. Goldman i wsp., zbadali 150 pacjentek
z cukrzyca ciazowa i 305 zdrowych cigzarnych i nie
stwierdzili réznic w czgstosci wystgpowania porodu
przedwczesnego pomigdzy tymi grupami, aczkolwiek
nalezy zaznaczy¢, ze autorzy brali pod uwage objawy
zagrazajacego porodu przedwczesnego w postaci zmian
dotyczacych szyjki macicy wymagajacych zastosowa-
nia tokolizy dozylnej, a nie samego wystapienia poro-
du przedwczesnego [33]. Rowniez Magee i wsp. wsrod
grupy 2019 wybranych losowo cigzarnych nie stwier-
dzili réznic w czgsto$ci porodow przedwczesnych
wsrod 96 pacjentek z cukrzyca ciazowa, w poréwnaniu
z grupa bez cukrzycy [34]. W grupie 881 cigzarnych
Indianek z plemienia Pima, nie wykryto korelacji po-
migdzy stopniem tolerancji glikemii a wystgpowaniem
wczesniactwa [30]. Wszystkie powyzsze badania nie
odznaczaly si¢ jednak zbyt duza liczebnoscia badanej
grupy. Takze pozniejsze prace, m.in. autorstwa Bar-
Hava i wsp. przyniosty podobne rezultaty: podobna
czgstos¢ porodow przedwcezesnych u pacjentek z cu-
krzyca ciazowa, jak u pacjentek bez GDM (6.2% vs
6.5%, P= 0.82). Ponadto, cieckawym wnioskiem bylo
stwierdzenie porownywalnych profilow glikemii wsrod
pacjentek z GDM i porodem przedwczesnym oraz
w grupie z GDM i porodem o czasie, zard0wno przez
caty okres obserwacji ciazy, jak i w tygodniu poprze-
dzajacym pordd [35]. Rdwniez w najnowszym duzym
prospektywnym badaniu Yogev i Langer nie stwierdzaja
zwigkszenia odsetka porodow przedwczesnych w gru-
pie 1526 pacjenteck z GDM (163/1,526, 10.7%)
w poréwnaniu z grupa 10560 pacjentek bez tego roz-
poznania (1193/10,560, 11.3%, P = 0.2) leczonych
W tym samym centrum, w San Antonio. Analiza wielu
zmiennych wykazata jednak statystycznie istotna kore-
lacje ryzyka samoistnego porodu przedwczesnego ze
$rednim poziomem glikemii (O.R. 1.94, 95% CI 1.25—
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Undiagnosed or inappropriately treated GDM le-
ads to many complications, such as macrosomia and
macrosomia-related perinatal injuries of newborn and
birth canal, increased incidence of cesarean sections,
polyhydramniosis, neonatal hypoglycemia, hyperbili-
rubinemia and respiratory distress syndrome. More-
over, there are reports showing that hyperglycemia
during pregnancy may further in newborn’s life cause
increased risk of diabetes, obesity and psychosomatic
development abnormalities [29-32]. There are diver-
gent opinions regarding gestational diabetes and incre-
ased risk of premature delivery. Some authors claim
that GDM and mild glucose intolerance correlate with
premature birth, while others suggest that premature
delivery rate is comparable to the risk in general
population [4]. The majority of studies do not diffe-
rentiate between spontaneous and induced premature
delivery in GDM.

The majority of literature does not confirm the
correlation between risk of premature delivery and
gestational diabetes. Goldman et al. analyzed the gro-
up of 150 patients with gestational diabetes and 305
healthy pregnant women and did not find any correla-
tion of premature delivery rate between the studied
groups; however, it should be emphasized that the
authors considered symptoms of threatening prematu-
re delivery such as uterine cervix changes requiring
intravenous tocolytic agents administration only inste-
ad of premature delivery itself [33]. Similarly, Magee
et al. after analysis of 2019 randomly chosen pregnant
women did not find any differences between incidence
of premature delivery in the group of 96 patients with
gestational diabetes in comparison to the group of
healthy patients [34]. In the group of 881 Native
American women from Pima tribe no correlation betwe-
en glucose tolerance rate and premature birth rate [30].
All the described studies, however, are limited becau-
se of relatively small studied group. Further studies, e.g.
published by Bar-Hava et al., gave similar results:
comparable number of premature deliveries in patients
with gestational diabetes and without GDM (6.2% vs.
6.5%, P= 0.82). In addition, the study revealed com-
parable glycemic profiles among the patients with GDM
and premature delivery and patients with GDM not
complicated with premature delivery both during the
whole pregnancy and within the week before delivery
[35]. The most recent study published by Yogev and
Langer did not report the increase in premature delive-
ry frequency in the group of 1526 patients with GDM
(163/1526, 10.7%) in comparison to 10560 patients
without GDM (1193/10560, 11.3%, P = 0.2) treated in
the same center in San Antonio. Nevertheless, multi-
variate analysis showed that there is a statistically si-
gnificant correlation between mean glycemia (OR 1.94,
95% CI 1.25-3.0), history of premature delivery (OR
3.25, 95% CI 2.1-4.8) and number of pregnancies (OR
1.49, 95% CI 1.05-2.2). No influence of maternal age,
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3.0), porodem przedwczesnym w wywiadzie (O.R. 3.25,
95% CI 2.1-4.8) oraz rodnoscia (O.R. 1.49, 95% CI
1.05-2.2). Stwierdzono brak wplywu: wieku matki,
narodowosci, wartosci glikemii na czczo, ilo$ci wizyt
u lekarza, rodzaju terapii dieta/insulina [4].

Rozwazajac kwestie dotyczace rdznic etnicznych, to
Hollingsworth i wsp. stwierdzili nieistotne statystycz-
nie zwigkszenie czgstosci przypadkéw przedwcezesne-
go peknigcia bton ptodowych i porodu przedwczesne-
go wsrod meksykanek z GDM w poréwnaniu z cigzar-
nymi rasy kaukaskiej [36].

Cze$¢ autorow zauwaza jednak, tak jak Hedderson
i wsp., zwiazek migdzy porodem przed terminem
a zaburzeniem tolerancji wgglowodanow [37]. W po-
wyzszej pracy stwierdzono, ze w grupie z GDM ryzy-
ko samoistnego porodu przedwczesnego wynosi 6,7%
i jest 61% wyzsze (OR 1.42 CI 1.15-1.77) w porow-
naniu z grupa kontrolna. Zaobserwowano liniowy
wzrost tego ryzyka wraz ze wzrostem stopnia nietole-
rancji weglowodandw oraz niezalezna korelacj¢ pomig-
dzy glikemia matczyna a odsetkiem porodow przed
terminem. Jako inne czynniki ryzyka wymieniono tak-
ze: preeclampsje/eclampsje, nadcis$nienie indukowane
ciaza, masg ciala ptodu oraz wystepowanie wielowo-
dzia. Zaleta tej pracy byta duza grupa badana (462300
pacjentek, z czego u 1954 wystapil poroéd przedwcze-
sny) oraz zwrocenie uwagi na samoistny porod przed-
wczesny, poniewaz m.in. Naylor i wsp. pokazuja czgst-
sze zastosowanie interwencji polozniczych (tj.: induk-
cja porodu i cigcie cesarskie) u pacjentek z GDM [38].
Po wykluczeniu porodéw zabiegowych i indukowanych
Hendderson i wsp. nadal stwierdzali wzrost ryzyka
porodu przedwczesnego zalezny od matczynej glikemii.
Rowniez Yang i wsp. zaobserwowali zwigkszony od-
setek porodéw przedwczesnych u pacjentek z cukrzy-
ca cigzowa (7,84% vs 1,32 % w grupie kontrolnej).
Niestety piSmiennictwo nie daje odpowiedzi na pyta-
nie o patofizjologi¢ tego powiazania.

PODSUMOWANIE

Z analizy piSmiennictwa wynika, ze cukrzyca przedcia-
zowa niewatpliwie wiaze si¢ ze zwigkszonym ryzykiem
zardwno samoistnego, jak i indukowanego porodu
przedwczesnego. Czgsto$¢ wezesniejszego ukonczenia
ciazy powiktanej cukrzyca waha si¢ w tym przypadku
od 27% do 41,7%. Wsrdd czynnikdow ryzyka autorzy
wymieniaja m.in.: mikroalbuminuri¢, podwyzszona
warto§¢ hemoglobiny glikowanej w pierwszym lub
trzecim trymestrze ciazy, brak opieki prekoncepcyjne;j,
pierwszy pordd, czas trwania cukrzycy, nefropatig,
nadci$nienie indukowane cigza/preeclampsje. Zwigk-
szona jest zarowno liczba samoistnych, jak i induko-
wanych porodow przedwczesnych, a czynniki ryzyka sa
nieco odmienne w kazdej z tych grup. Podczas, gdy
glownym czynnikiem ryzyka indukowanego porodu
przedwczesnego jest preeklampsja, z czgstszym samo-
istnym porodem przedwczesnym jest zwiazana nefro-
patia 1 wystgpowanie infekcji uktadu moczowego.
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nationality, fasting glycemia, number of appointments
with a doctor and type of therapy (diet/insulin) was
found [4].

Considering the role of ethnicity, Hollingsworth et
al. have reported statistically insignificant increase in
the frequency of premature rupture of membranes and
premature delivery in Mexican women with GDM in
comparison to Caucasian pregnant women [36].

Similarly to Hedderson et al. some authors observed
the correlation between premature birth and glucose
intolerance [37]. In the above study, the risk of spon-
taneous premature delivery in GDM group was 6.7%
and was 61% higher in comparison to control group
(OR 1.42 CI 1.15-1.77). Moreover, the researchers
reported linear increase of the risk parallel to the in-
crease of glucose intolerance and independent correla-
tion between maternal glycemia and the frequency of
premature birth. The other risk factors reported in this
study were: preeclampsia/eclampsia, pregnancy-induced
hypertension, fetal body mass and polyhydramniosis.
Large studied group (432300 patients, including 1954
with premature deliver) and distinguishing of the spon-
taneous premature delivery are the advantages of this
study. Naylor et al. demonstrated the most common use
of obstetric interventions (i.e. labor induction and ce-
sarean section) in patients with GDM [38]. After exc-
lusion of instrumental deliveries and induced deliveries,
Hendderson et al. still observed increased risk of pre-
mature delivery depending on maternal glycemia. Si-
milarly, Yang et al. observed increased rate of prema-
ture deliveries in patients with gestational diabetes
(7.84% vs. 1.32% in control group). Unfortunately, the
literature does not answer the question regarding patho-
physiology of the observed correlation.

SUMMARY

Literature review showed that pre-gestational diabetes
undoubtedly correlates with increased rate of both,
spontaneous and induced premature delivery. The fre-
quency of premature ending of diabetes-complicated
pregnancy is between 27-41.7%. Risk factors found in
the literature are the following: microalbuminuria, in-
creased level of HbAlc in I or IIT trimester, lack of
preconception care, first labor, duration of diabetes,
nephropathy, pregnancy-induced hypertension/preec-
lampsia. In diabetic patients the number of spontane-
ous as well as induced premature deliveries is increased;
however, risk factors vary among the groups. Major risk
factor of induced premature delivery is preeclampsia,
while the most common cause of spontaneous prema-
ture delivery is nephropathy or urinary tract infections.
HbAlc level >7% at the moment of delivery is a risk
factor common for both types of premature delivery,
suggesting the importance of diabetic care in the cour-
se of pregnancy that is able to cause metabolic control
and reduce the incidence of premature birth. Other
modifiable risk factors include BMI before becoming
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Wspolnym czynnikiem ryzyka jest HbAlc >7% w cza-
sie porodu, co ukazuje jak wazna jest rola opieki nad
cigzarna z cukrzyca, mogaca poprzez osiagnigcie wy-
roOwnania metabolicznego zmniejszy¢ odsetek wcze-
$niactwa. Wsrod innych modyfikowalnych czynnikow
ryzyka pismiennictwo wymienia warto§¢ BMI przed
zajSciem w ciazg oraz przyrost masy ciala cigzarnej,
wskazujac po raz kolejny na rolg opieki perinatalnej
1 na jej brak jako modyfikowalny czynnik ryzyka.

W przypadku cukrzycy cigzowej autorzy nie maja
juz takiej zgodnosci. Wigkszo$¢ autoréw nie wykazuje
korelacji pomigdzy GDM, a wystegpowaniem porodu
przedwczesnego. Tylko jedna praca zwraca uwagg na
wigksza ilo§¢ samoistnych porodow przedwczesnych.
Dwoch autorow zaobserwowato zwigkszona ilo$¢ po-
rodéw przedwczesnych w grupie z GDM, ktdre stano-
wily 6,8-7,1% w tej grupie cigzarnych. Odnotowano
takze liniowy wzrost ryzyka przedwczesnego ukoncze-
nia cigzy wraz ze wzrostem stopnia nietolerancji we-
glowodanow oraz niezalezng korelacj¢ pomigdzy glike-
mia matczyna, a odsetkiem porodéw przed terminem.
Jako inne czynniki ryzyka wymieniono: preeclampsj¢/
eclampsje¢, nadci$nienie indukowane ciaza, mase ciata
ptodu oraz wystgpowanie wielowodzia.

W obliczu braku wystarczajacych danych na temat
patofizjologii czg¢stszego wystgpowania porodu przed-
wczesnego w cigzy powiklanej cukrzyca, wydaje si¢
istotne zwrdcenie uwagi na wymienione w pi§miennic-
twie czynniki ryzyka oraz probg wpltywu na wyniki
potoznicze poprzez te z nich, ktéore moga by¢é modyfi-
kowalne. Jest to mozliwe tylko w przypadku objgcia
pacjentki wlasciwa opiecka medyczna, rozpoczynajac na
dhugo przed zaj$ciem w ciaze, co wymaga pracy zarow-
no na poziomie systemow opieki zdrowotnej, jak i in-
dywidualnej praktyki lekarskiej.
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pregnant and pregnant women body mass gain. These
factors also indicate the importance of perinatal care and
possible target for intervention.

In case of gestational diabetes the authors are not
so unanimous. The majority of studies do not show any
correlation between GDM and premature delivery rate.
Only one study reports increased number of spontane-
ous premature deliveries. Two authors described incre-
ased number of premature deliveries in GDM group that
constituted 6.8-7.1% of pregnant women in this group.
Moreover, the researchers reported linear increase of the
risk of premature delivery related to the increase of
glucose intolerance and independent correlation betwe-
en maternal glycemia and the frequency of premature
births. The other risk factors reported by various authors
include: preeclampsia/eclampsia, pregnancy-induced
hypertension, fetal body mass and polyhydramniosis.

In face of lack of sufficient evidence regarding
pathophysiology of high incidence of premature deli-
very in pregnancies complicated with diabetes, it is
important to emphasize the role of risk factors and
possibility to modify the obstetric results through the
change of modifiable risk factors. It is possible only in
case of appropriate medical care provided for diabetic
patients early before conception. Such modification
depends on the effort of whole healthcare systems as
well as individual medical practice.



40

K. DREWS, A. LORENC

Pismiennictwo / References:

1.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

20.

Beck S, Wojdyla D, Say L et al. The worldwide inci-
dence of preterm birth: a systematic review of maternal
mortality and morbidity. Bull World Health Organ
2010;88(1):1-80.

Lawn JE, Gravett MG, Nunes TM et al. BMC Pre-
gnancy and Childbirth 2010510 (suppl 1):S1.

Lawn JE, Wilczynska-Ketende K, Cousens SN. Esti-
mating the causes of 4 million neonatal deaths in the year
2000. Int J Epidemiol 2006;35(3):706-718.

Yogev Y, Langer O. Spontaneous preterm delivery and
gestational diabetes: the impact of glycemic control.
Arch Gynecol Obstet 2007;276:361-365.

Lawn JE, Cousens S, Zupan J. 4 million neonatal deaths:
when? Where? Why? Lancet 2005;365(9462):891-900.
Lawn JE, Cousens SN, Darmstadt GL et al.l year
after The Lancet Neonatal Survival Series-was the call
for action heard? Lancet 2006;367(9521):1541-1547.
Darmstadt GL, Bhutta ZA, Cousens Set al. Evidence-
based, cost-effective interventions: how many newborn
babies can we save? Lancet 2005;365(9463):977-988.
Temple RC, Aldrige VJ, Murphy HR. Prepregnancy
Care and Pregnancy Outcomes in Women With Type 1
Diabetes. Diabetes Care 2006;29(8):1774-1779.
Standardy Polskiego Towarzystwa Ginekologicznego
postgpowania u kobiet z cukrzyca 9-10.09.2005.
Ekbom P, Damm P, Feldt-Rasmussen B et al. Pregnan-
cy outcome in type I diabetic women with microalbu-
minuria .Diabetes Care 2001;24:1739-1744.
Malinowska-Polubiec A, Czajkowski K, Sotowska A
i wsp. Przebieg ciazy i porodu u pacjentek z cukrzyca
przedciazowa. Gin Pol 2005;76(4): 264-270.

Hod M, Levy-Shiff R, Lerman M et al. Developmen-
tal outcome of offspring of pregestational diabetic
mothers. Journal of Pediatric Endocrinology & Meta-
bolism 1999;12:867-872.

Kovilam O, Khoury J, Miodovnik M et al. Spontane-
ous preterm delivery in the type 1 diabetic pregnancy:
The role of glycemic control, Journal of Maternal-fetal
& Neonatal Medicine 2002;11:245-248.

Persson B, Hanson U. Insulin dependent diabetes in
pregnancy: Impact of maternal blood glucose control on
the offspring. Journal of Paediatrics and Child Health
1993;29: 20-23.

Jensen DM, Peter Damm P, Moelsted-Pedersen L et
al. Outcomes in Type 1 Diabetic Pregnancies. A nation-
wide, population-based study. Diabetes Care 2004;
27(12): 2819-2823.

French Multicentric Survey of Outcome of Pregnancy in
Women With Pregestational Diabetes Diabetes and Pre-
gnancy Group, France. Diabetes Care 2003,
26(11):2990-2993.

Yang J, Cummings EA, O’Connell C et al. Fetal and
Neonatal Outcome of Diabetic Pregnancies. Obstetrics
& Gynecology. 2006;108(3 partl ):644-650.

Nielsen LR, Ekbom P, Damm P et al. HbA . Levels Are
Significantly Lower in Early and Late Pregnancy. Dia-
betes Care 2004;27(5):1200-1201.

. Ekbom P, Damm P, Feldt-Rasmussenet B et al. Ele-

vated third-trimester haemoglobin Alc predicts preterm
delivery in type 1. Journal of Diabetes and Its Compli-
cations 2008;22(5):297-302.

Mathiesen ER. Prevention of diabetic nephropathy:the
role of microalbuminuriaand possibilities for interven-
tion. Dan Med Bull 1993;40:273-285.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

Mogensen CE, Chachati A, Christensen CK et al. Mi-
croalbuminuria, an early marker of renal involvement in
diabetes. Uremia Invest 1986;9:85-95.

Combs CA, Rosenn B. Kitzmiller JL et al. Early-
pregnancy proteinuria in diabetes related to preeclamp-
sia. Obstet Gynecol 1993;82:802-807.

Sibai BM, Caritis SN, Haut JC et al. Preterm delivery
in women with pregestational diabetes mellitus or chro-
nic hypertension relative to women with uncomplicated
pregnancies. The National institute of Child healthand
Human Developement Maternal-Fetal Medicine Units
Network. Am J Obstet Gynecol 2000;183:1520-1524.
Reece EA, Silvan E ,Francis G et al. Pregnancy out-
come among women with and without diabetic micro-
vascular desease (White classes B to FR) versus nondia-
betic controls. Am J Perinatol 1998;15:549-555.
Greene MF, Hare JW, Krache M et al. Prematurity
among insulin requiring diabetic gravid women. Am J
Obstet Gynecol 1989;161:106-11.

Melamed N, Chen R, Soiberman U et al. Spontane-
ous and indicated preterm delivery in pregestational
diabetes mallitus: etiology ang risk factors. Arch Gyne-
col Obstet 2008; 278:129-134.

Mimouni F, Miodovnik M, Siddiqi TA et al. High spon-
taneous premature labor rate in insulin dependentdiabetic
pregnant women: an association with poor glycemic control
and urogenital infection. Obstet Gynecol 1988;72:175-80.
Konarzewska J, Krélikowska B, Olszewski J i wsp.
Diabetologia Do$wiadczalna i Kliniczna. 2002,tom 2,nr
1:77-81.

Pettitt DJ, Bennett PH, Knowler WC et al. Gestatio-
nal Diabetes Mellitus and Impaired Glucose Tolerance
During Pregnancy. Long-Term Effects on Obesity and
Glucose Tolerance in the Offspring. Diabetes 1985;34
(supl. 2):119-122.

Pettitt D, Knowler W, Baird R et al. Gestational dia-
betes: Infant and maternal complications of pregnancy
in relation to third trimester glucose tolerance in the
Pima Indians. Diabetes Care 1980;3:458-464.

Rizzo T, Metzger BE, Burns WJ. Correlations betwe-
en antepartum maternal metabolism and intelligence of
offspring. N Engl J Med. 1991;325:911-916.

Sells CJ, Robinson NM, Brown Z. Long-term develop-
mental follow-up of infants of diabetic mothers. J.
Pediatrics 1994;1(125):9-17.

Goldman M, Kitzmiller JL, Abram B. Obstetric com-
plication with GDM. Effects of maternal weight. Dia-
betes 1991;2:79-82.

Magee MS, Walden CE, Benedetti TJ et al. Influence
of diagnostic criteria on the incidence of gestational dia-
betes and perinatal morbidity. JAMA 1993;269:609-15.
Bar-Hava I, Barnhard Y, Scapelli SA et at. Gestatio-
nal diabetes and preterm labour-is glycaemic control a
contributing factor? European Journal of Obstetrics &
Gynecology and Reproductive Biology 1997;73:11-114.
Hollingsworth DR, Vaucher Y, Tamamoto TR. Diabetes
in pregnancy in Mexicans. Diabetes Care 1991;14:695-705.
Hedderson MM. Ferrara A, Sacks DA. Gestational Diabe-
tes Mellitus and Lesser Degrees of Pregnancy Hyperglycemia:
Association With Increased Risk of Spontaneous Preterm
Birth. Obstetrics & Gynecology 2003;102 (4 ):850-856.
Naylor CD, Sermer M, Chen E, Sykora K. Cesarean
delivery in relation to birth weight and gestational glu-
cosetolerance: Pathophysiology or practice style? Toronto
Trihospital Gestational Diabetes Investigators. JAMA
1996;275:1165-70.

GinPolMedProject 1 (19) 2011




