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ВСТУП
Лікування хвороби вимагає не тільки мистецтва лікаря та ліки, але так само багато турбот та ласки по відношенню до хворого.“ 

(с) Гіппократ

 Ця цитата Гіппократа найкраще підходить для такого складного підрозділу медицини як «Акушерство та гінекологія». Адже пацієнтами є не просто ті, хто хворіє, а майбутні Матері. Люди, які мають дар давати і виношувати життя. У період вагітності, для розвитку плоду від материнського організму потрібна велика кількість ресурсів для підтримки розвитку плоду, також потрібна неабияка моральна витримка.

Через споживання ресурсів матері плодом, вагітні жінки схильні до великої кількості ризиків виявлення  проблем зі здоров'ям. Прояв хвороби може завдати шкоди як матері, так і  плоду – внаслідок чого на матері та медичному персоналі лежить велика відповідальність за збереження здоров'я.

Світ 21 сторіччя, який  являє собою стрімкий розвиток технологічного прогресу, індустріалізацію- яка нажаль призводить до забруднення та зниження якості екологічної ситуації, створення спеціальностей майбутнього,  перехід на більш сидячий спосіб життя. Стреси з яким стикається сучасна людина, забруджена екологія, легкий доступ до їжі «фаст-фуд» та їжі що складається з здебільш с швидко-засвоюваних вуглеводів, привиде  до погіршення стану здоров’я та ризиків виникнення хвороб. 

Одним з таких ризиків є- цукровий діабет. Тому темою даної  роботи  є саме оцінка ступеня тяжкості при ЦД, ведення вагітних с різними формами ЦД. Розберемо актуальність даної опираючись на статистичні відомості, утвердженні протоколи МОЗ України, та наукові дослідження. Та поставимо питання сходячи с з цих даних, на які спробуємо дати відповіді.   

Захворюваність на ЦД в останні десятиріччя має тенденцію до збільшення. В Україні розповсюдженість ЦД складає 2,4%, в Європі хворіють біля 4% населення. Чисельність хворих на ЦД збільшується вдвічі кожні 12-15 років, що дозволяє говорити про епідемію ЦД серед дорослого населення, вразивши 175 млн. мешканців планети. В структурі ЦД 90-95% складають хворі на ЦД ІІ типу. По різним даним від 1 до 14% усіх вагітностей ускладняються  гестаційним діабетом. В Україні серед вагітних ЦД діагностують у 2-3% від загальної кількості вагітних.  [2.5]
АКТУАЛЬНІСТЬ ТЕМИ
Значне зростання захворюваності на цукровий діабет (ЦД), поступове збільшення кількості пологів у пацієнток з цим діагнозом, а також висока перинатальна смертність і захворюваність серед їхніх дітей визначають таких вагітних і їхніх дітей як групу високого ризику. Проблема охорони здоров'я матерів із ЦД з акушерської галузі перейшла в загально медичну сферу, що підкреслює необхідність участі різних медичних служб та перегляду організаційних принципів надання лікувальної й профілактичної допомоги таким пацієнтам. В організації медичної підтримки матерів із ЦД та їхніх дітей виділяють три основні етапи:

1)Диспансерне спостереження за жінками з ЦД до вагітності;

2)Розробка злагодженої системи ведення вагітності та пологів при ЦД (у співпраці акушера та ендокринолога);

3) Диспансерне спостереження за дітьми, народженими від матерів із ЦД, та їхнє профілактичне лікування.

Сходячи с цього у взаємовідношеннях ЦД та вагітності є два аспекти: вплив вагітності на перебіг ЦД та вплив  на перебіг вагітності, пологів та післяпологового періоду.
Кожен з цих періодів потребує високої якості профілактики, діагностики та лікування, бо несе загрозу життя Матері та майбутній дитині. 

Отже питання на які ми повинні отримати відповіді цієї роботи.  
Що таке ЦД, ЦД вагітних(ГЦД), як планувати вагітність жінкам с ЦД. Етіологію, патогенез, скринінг,  клінічні прояви та ведення постнатального періоду вагітних с ЦД .
ОГЛЯД ЛІТЕРАТУРИ
На сьогоднішній день, є достатня кількість наукових робіт на тему особливостей перебігу ЦД, ГЦД у вагітних. Одним з найважливіших  джерел інформації для нас будуть : 

1) Наказ МОЗ 24 липня 2024 року № 1300

«Уніфікований клінічній протокол первинної та спеціалізованої медичної допомоги цукровий діабет 2 типу у дорослих». Згідно нинішньої  тенденції, лікарі зобов’язані отримувати знання та протоколи лікування лише з утверджених МОЗ джерел. Таким є УКПМД

Основною метою УКПМД є створення єдиної комплексної та ефективної системи надання медичної допомоги пацієнтам з цукровим діабетом 2 типу (ЦД 2 типу). Обґрунтування та положення УКПМД побудовані на принципах доказової медицини з урахуванням сучасних міжнародних рекомендацій, відображених в клінічній настанові – Стандарти медичної допомоги хворим на цукровий діабет Американської діабетичної асоціації (ADA) 2021 року з оновленнями 2023 року.
2) Плоус.Д,  Стенлі.Д, Бейкер.Ф, Рейнольдс.К, Віккер.М, «Патофізіологія гестаційного діабету Mellitus. International Journal of Molecular Sciences. 2018»
Ця наукова стаття допоможе краще ознайомитися с патофізіологією гестаційного діабета та отримати погляд іноземних спеціалістів на даний вид захворювання.
3) Сенаторова А.С, Караченцев Ю.І, Кравчун Н.А, Казаков А.В, Ріга Е.А, Макеева Н.І, Чайченко Т.В «Цукровий діабет від дитини до дорослого» 

В цій монографії викладено сучасні положення щодо етіопатогенезу, клініки, діагностики та лікування цукрового діабету згідно із національним та міжнародними стандартами. Добре розглянута тема гестаційного діабету, відображено стратегію формування метаболічного синдрому, критерії його діагностування та ведення вагітних жінок.

4) Н.Г.Ізбицька, С.П.Онопченко, «Вагітність та цукровий діабет : клініка, діагностика та лікування» навчальний посібник для  лікарів-інтернів, акушерів-гінекологів. Дана монографія є чудовим варіантом для ознайомлення з темою та основними питаннями тезисно.

РОЗДІЛ І

ОСОБЛИВОСТІ МЕТАБОЛІЗМУ ПРИ ФІЗІОЛОГІЧНІЙ ВАГІТНОСТІ
Щоб зрозуміти механізми розвитку гестаційного діабету, важливо розглянути особливості метаболічних процесів у здорової жінки під час фізіологічної вагітності. Ці особливості зумовлені необхідністю забезпечити зростаючий плід енергетичними та пластичними речовинами, що переважно пов'язані з обміном вуглеводів та ліпідів. Під час вагітності відбуваються значні зміни в секреції інсуліну та інших гормонів, які беруть участь у регуляції метаболізму. 

У зв'язку з цим у здорових жінок під час вагітності спостерігається:

-зниження рівня глюкози до 3.05-3.6 ммоль/л за рахунок надходження її до плода

-підвищення рівня глюкози  після прийому їжі

-підвищення рівня ІП натще та після прийому їжі

-зниження чутливості тканин до інсуліну

-гіпертрофія та гіперплазія β-клітин підшлункової залози

-активація ліполіза

Таким чином, на початкових етапах вагітності у здорової жінки створюються умови так званого «посиленого голодування», коли організм починає залучати альтернативні джерела енергії. Це відбувається тому, що глюкоза активно споживається як організмом матері, так і плодом, що розвивається.

Цими альтернативними джерелами є ліпіди (жири) — в крові підвищується рівень тригліцеридів і вільних жирних кислот, а кількість кетонів зростає в кілька разів порівняно зі звичайним рівнем.

Попри зазначений низький рівень глікемії натще, спостерігаються фактори що ведуть до виникнення діабету. 

1) Вироблення діабетогенних плацентарних гормонів : плацентарний лактоген, естроген, прогестерон, які у майбутньому призведуть до збільшення рівня глюкози

2) Активація гіпофізарно-надниркової системи – збільшення кількості адренокортикотропного гормона, кортизола який чинить контр-інсулярну дію, та соматотропіну

3) Посилення деградаціі інсуліна – плацентарними ферементами 

4) ІР 

Тобто з появою великої кількості КІ діабетогенних факторів та ІР, здорова підшлункова залоза повинна адаптуватися та підвищити секрецію інсуліну.

У випадку генетичної схильності та фенотипових факторів ризику стан фізіологічної інсулін резистентності може визивати порушення вуглеводного обміну та  сприяти розвитку гестаційного ЦД .

Патогенетично ГЦД дуже схожий на ЦД-2, оскільки в обох випадках розвиток захворювання пов’язаний з інсулінорезистентністю, яка притаманна вагітності, коли збільшена потреба в інсуліні перевищує функціональні можливості  β –клітин.   

Підведемо особливості метаболічних процесів в організмі здорової вагітної жінки: [2]
1) відсутність проникнення інсуліну від матері до плода через плаценту

2) проникнення глюкози з кровотока матері в кровоносну систему плода на протязі всієї вагітності

3) наявність фізіологічної ІР в організмі вагітної жінки

4) зниження при вагітності показників глікемії, зокрема натще

5) зміна потреби в кількості інсуліну на протязі вагітності. 
[2]

Розібравшись з нормальною фізіологією та змінами в тілі здорової жінки під час вагітності, ми  краще пізнаємо різницю між ЦД-1 , ЦД-2 типу та ГЦД а також зрозуміємо етіологію та патофізіологію ГЦД. Отже далі ми повинні розібратись з класифікацією діабетів, і дати їм визначення перш ніж перейти до особливостей їх прояву та ведення вагітних жінок с ЦД.
ВИЗНАЧЕННЯ ЦД та КЛАСИФІКАЦІЯ
Цукровий діабет – це група метаболічних захворювань, що характеризується гіперглікемією, яка є наслідком дефектів секреції інсуліну, дії інсуліну або обох цих чинників. Хронічна гіперглікемія при ЦД супроводжується ураженням, дисфункцією або недостатністю різних органів та систем, зокрема очей, нирок, нервової системи, серця та кровоносних судин.

Класифікація ВООЗ виділяє 4 основні групи ЦД

1.Інсулінозалежний ЦД – діабет 1 типу, діабет молодих людей. В організмі абсолютний дефіцит інсуліну (частіше аутоімунні процеси або ідіопатичний ЦД), відрізняється більш важким перебігом, потребує інсулінотерапії

2.Інсулінонезалежний СД - діабет 2 типу, протікає легше. В організмі є свій інсулін, але клітини не здатні його впізнавати (рецепторні дефекти чи дефекти секреції інсуліну). Легко піддається лікуванню дієтою та проти- діабетичними препаратами.

3.Інші специфічні типи, в основі яких лежать генні дефекти, інші ендокринопатії, ЦД внаслідок прийому фармакологічних препаратів та інфекційних захворювань.

4. ЦД вагітних (ГСД), будь-які порушення вуглеводного обміну, які вперше виникли під час вагітності

Отже, ЦД-1 та ЦД-2 типу, можуть супроводжувати вагітну на протязі вагітності при умові що хвора вже має в анамнезі дані захворювання, а ГСД навпроти, може з’явитися як порушення обміну- вперше. Розбирати вплив ЦД на вагітність потрібно  окремо ЦД-1 та ЦД-2, від ГЦД враховуючи умову що пацієнтка з ЦД-1 або ЦД-2 хворіє перед початком вагітності, отже зміни в організмі, особливості ведення  та  ризики пов’язані з цим  типом ЦД повинні бути враховані окремо.

РОЗДІЛ ІІ

КЛІНКА ЦД-1,ЦД-2.ОСОБЛИВОСТІ ЗА УМОВ ВАГІТНОСТІ ТА ПЛАНУВАННЯ ВАГІТНОСТІ
ЦД І типу (обумовлений деструкцією або втратою β-клітин підшлункової залози, яка зазвичай приводить до абсолютної інсулінової недостатності):

ЦД 2 типу (ЦД2) – це порушення вуглеводного обміну, спричинене переважною інсулінорезистентністю та відносною інсуліновою недостатністю або з переважним дефектом секреції інсуліну з інсулінорезистентністю. Особи з ЦД мають більш високий ризик розвитку серцево-судинних захворювань (ССЗ), ураження нервів, нирок і очей. Особливо високий ризик у людей з ЦД2, які мають надмірну масу тіла, курять або яким властива гіподинамія. Ризик розвитку будь-яких ускладнень значно знижується шляхом контролю та відповідної корекції рівня глюкози в крові та АТ, а також дотримання правил здорового харчування і виконання регулярних фізичних навантажень.
Планування  вагітності  для жінок з ЦД І та ІІ ТИПУ

Перед гравідарна підготовка:

• інформування жінки про ризик, який пов'язаний з незапланованою вагітністю на тлі поганого метаболічного контролю (високий ризик вад розвитку та втрати плода, ускладнень перебігу вагітності, прогресування хронічних судинних ускладнень діабету, аж до втрати зору та виникнення потреби в гемодіалізі);

• досягнення суворої компенсації цукрового діабету (рівень HbA1c менш 7,0% без збільшення частоти гіпоглікемії) мінімум за 2-3 місяці до вагітності, під час вагітності, в пологах та у післяпологовому періоді; • своєчасне визначення ступеню ризику щодо вирішення питання про доцільності збереження вагітності;

• проведення скринінгу та лікування хронічних діабетичних ускладнень до вагітності;

• виявлення та лікування гінекологічних та екстрагенітальних ускладнень до вагітності.

Реалізація основних принципів передгравідарної підготовки здійснюється наступними методами:

• модифікацією образу життя: рекомендується здорове харчування, відмова від паління. Доповнення до раціону мультивітамінів, що містять 5 мг фолієвої кислоти не менше 3-х місяців до зачаття і аж до принаймні 12-ти тижнів після зачаття. Слід продовжувати додавати полівітаміни, що містять 0,4 - 1,0 мг фолієвої кислоти від 12-ти тижнів після зачаття до 6-ти тижнів після пологів або до тих пір, поки триває грудне вигодовування.

• вживання йодованої солі;

• комплексне обстеження та лікування у досвідчених фахівців (ендокринолог, акушер-гінеколог, терапевт, офтальмолог, невролог, генетик та ін.);

• інтеграція жінки в ведення діабету (навчання в школі діабету);

• контрацепція на увесь період досягнення компенсації діабету та лікування супутньої патології;

• модифікацією цукрознижуючої та іншої медикаментозної терапії:

- при ЦД ІІ типу слід відмінити пероральні цукрознижуючі
препарати і призначити інсулінотерапію;

- відмінити інгібітори АПФ, статини і т.ін. [2.14]
СТАТИСТИЧНА ВІДОМІСТЬ ПРИ ВАГІТНОСТІ ПАРАЛЕЛЬНО З ЦД
Вірогідність народження у хворої на ЦД І типу дитини, яка в подальшому теж захворіє на діабет, складає 3-5% і в значній мірі залежить від генетичної  схильності батька дитини. Якщо батько здоровий, то вірогідність, що дитина до настання 20 років теж захворіє на діабет І типу складає всього 1%. Якщо у жінки ЦД ІІ типу, то ризик для дитини у майбутньому захворіти на ЦД ІІ типу складає 15-30%, якщо хворі обидва батька – ризик 60-70%. ЦД ІІ типу частіше розвивається після 45років, коли питання про вагітність вже не стоїть на порядку денному у переважній більшості жінок. 
Однак в останні роки достатньо часто спостерігається розвиток цього захворювання у осіб більш молодого віку, а також у дітей та підлітків. У зв'язку з цим слід припускати можливе збільшення кількості вагітних жінок з ЦД ІІ типу. Жінка, яка хвора на ЦД, повинна планувати вагітність у молодому віці (20-30 років), коли ризик ускладнень найбільш низький. Необхідно налаштовувати жінку на те, що одна дитина – це дуже добре, а бажання мати другу дитину підвищує ризик для матері та дитини. При плануванні вагітності рекомендується на 2-3 місяці до запланованої вагітності приймати контрацептивні препарати та прагнути максимальної та стабільної компенсації діабету, найкращим показником якої є рівень HbA1c менш 6,5%.

ОСОБЛИВОСТІ ВЕДЕНЯ ВАГІТНОСТІ  ВАГІТНИХ З ЦД 1 та 2 типу
Основні рекомендації по веденню вагітних з цукровим діабетом

1. Раннє виявлення серед вагітних прихованого перебігу та клінічно наявних форм цукрового діабету.

2. Формування групи ризику по розвитку діабету:

•
Жінки, які народили дітей з масою більш 4 кг; 

•
Мертвонародження в анамнезі з неустановленим генезом; 

•
Особи, у яких близькі родичи хворі на ЦД;

•
Однояйцеві близнюки, один з яких хворий на ЦД. [2.26]
Ведення вагітності у хворих на ЦД здійснюють в умовах амбулаторного та стаціонарного спостереження. У вагітних з ЦД доцільно три планові госпіталізації у стаціонар:

I-а госпіталізація - у ранні терміни вагітності щодо обстеження, рішення питання про збереження вагітності, проведення профілактичного лікування, компенсації ЦД. 
Питання про можливість вагітності, її збереження або необхідність переривання вирішують консультативно при участі лікарів – акушера-гінеколога, терапевта, ендокринолога до терміну 12 тижнів. [2.27]
II-а госпіталізація в стаціонар при терміні 21-25 тижнів у зв'язку з погіршенням перебігу цукрового діабету та появою ускладнень вагітності, що потребує проведення відповідного лікування та ретельної корекції дози інсуліну.[2.27]
III-я госпіталізація при терміні 34-35 тижнів для ретельного спостереження за плодом, лікування акушерських та діабетичних ускладнень, вибору терміну та методу розродження.[2.28]
У випадку розвитку ускладнень (гіпертензії вагітних, прееклампсії, багатоводдя, дистресу плода) лікування проводиться у спеціалізованому відділенні екстрагенітальної патології вагітних.

Найбільш адекватними методами моніторингу стану плода є актографія та визначення біофізичного профіля.

Актографія – підрахунок вагітною кількісті рухів плода на протязі години зранку та у вечорі.

Біофізичний профіль плода – визначення під час ультразвукового дослідження та кардіотокографії:  нестресового тесту, рухів плода, м'язового тонусу, дихальних рухів та об'єму амніотичної рідини. [2.28]
РОЗДІЛ ІІІ

ЦД ВАГІТНИХ
ЦД вагітних
Класифікація ЦД вагітних  

  1. Тип:

- тип 1;

- тип 2.

2. Ступінь тяжкості:

- легкий;

- середній;

- тяжкий.

3. Стан компенсації:

- компенсація;

- субкомпенсація;

- декомпенсація  


Серед порушень вуглеводного обміну у вагітних розрізняють: 

I – передгестаційний ЦД (виник до вагітності), який може бути:

 - цукровим діабетом І типу інсулінозалежним (ІЗЦД);

 - цукровим діабетом ІІ типу інсулінонезалежним (ІНЦД);

Частіше всього зустрічається ІЗЦД. Захворювання, як правило, виявляють у дівчаток ще в дитинстві, в період статевого дозрівання. ІЗЦД у вагітних відрізняється значною лабільністю та хвилеподібним перебігом захворювання. Характерною особливістю ІЗЦД у вагітних є зростання симптомів цукрового діабету, ранній розвиток ангіопатій практично у половини вагітних), схильність до кетоацидозу. ІНЦД зустрічається у жінок старшого віку (після 30 років), і він протікає менш тяжко. Діагностично пред-вагітний ЦД І типу ставиться на підставі клінічного аналізу крові або за критеріями ВООЗ
Таб 3.1

[image: image1.png]Jliarnos

Uac susnavenns
FA10K03M B KPOB

Konuenrpauisi rioKko3u, MMoIb/a

Ilinbua Kpos Taasma
Benosua Kaninsipua Benozua
Hopma Harue >33<55 [>33<55 [>40<6.1
Uepes 2 rox. <67 <78 <78
micns TTIT
Llykposuii Harue >6,1 >6.1 >7.0
niader Uepes 2 ron. >10,0 >11,1 >11,1
micns TTIT
a6o Bunazkose
BU3HAUEHHS
ruiikeMii B Oy/1b-
AKHiT 4ac 1001,
HE3aEKHO Bl
npuiiomy ki
Mopymena Harue >6.1 >6.1 >7.0
ronepantHicTs  |Uepes 2 ro. >167<100 [>78<11,1 [>7.8<11,1
710 TIIHOKO3H micns TTIT
Mopymena Harue >56 556 >6.1
caikemis natwe | epes 2 rox. >61<67  [>61<78 [>7.0<78
micns TTIT





Майже завжди присутні метаболічні зміни, такі як гіперглікемія (надмірний вміст глюкози в крові), значна глюкозурія (глюкоза в сечі) і кетонурія (надмірний вміст кетонових тіл в сечі). На момент встановлення діагнозу близько 25 % людей мають діабетичний кетоацидоз.
 У людей з тяжкими симптомами діагноз може бути підтверджений шляхом випадкового визначення концентрації глюкози в плазмі > 11,1 ммоль/л. 
Тест на толерантність пероральної глюкози (ТТПГ) зазвичай не є обов'язковим або доцільним у людей з симптомами.

У незвичайних ситуаціях, коли немає симптомів, але концентрація глюкози в плазмі > 11,1 ммоль/л, рекомендується тест глюкози в плазмі натще та/або для підтвердження діагнозу може знадобитися ТТПГ. Вимірювання глюкози в плазмі крові натще повинно здійснюватися як мінімум через 8 годин без споживання калорій. Якщо концентрація глюкози в плазмі > 7,0 ммоль/л, це може підтвердити діагноз. ТТПГ: пероральний прийом 1,75 г глюкози/кг маси тіла (максимум 75 г глюкози) з вимірюванням рівнів глюкози до та через 2 год. після прийому глюкози. Підтвердження діагнозу цим методом - в разі концентрації глюкози в плазмі > 11,1 ммоль/л у крові, зібраної через 2 год. після введення глюкози. 
Порушення регуляції глюкози (метаболічний стан проміжний між нормальним гомеостазом і діабетом) зустрічається у двох формах: 

1) Порушення толерантності глюкози (концентрація глюкози в плазмі крові натще < 7,0 ммоль/л і концентрація глюкози в плазмі > 7,8 ммоль/л, але < 11,1 ммоль/л, через 2 години після ТТПГ);

2) Порушення глікемії натще (концентрація глюкози в плазмі натще > 6,1 ммоль/л, але < 7,0 ммоль/л, концентрація глюкози в плазмі < 7,8 ммоль/л через 2 години після ТТПГ).

Порушення толерантності глюкози та порушення глікемії натще є категоріями ризику майбутнього діабету та/або серцево-судинних захворювань у дорослих, а не клінічними категоріями.

Додатково для визначення типу діабету застосовується вимірювання специфічних імунологічних маркерів пошкодження бета-клітин: аномальні рівні антитіл до острівцевого апарату (інсулярних клітин), аутоантитіл і антитіл до інсуліну і антитіл до декарбоксилази глутамінової кислоти, що зазвичай означають діабет 1 типу [2.10]
ДИФ.ДІАГНОСТИКА ЦД1 та ЦД 2 ПІД ЧАС ВАГІТНОСТІ
Диференційна діагностика цукрового діабету 1 та 2 типу

Люди з порушенням регуляції рівня глюкози та/або безсимптомною легкою гіперглікемією можуть мати цукровий діабет, який відрізняється від діабету 1 типу (наприклад, ранній початок діабету 1 типу, різні синдроми резистентності до інсуліну, діабет молодого віку, а також молекулярні або ферментні порушення). Розглянути можливість наявності іншого типу діабету варто, якщо у пацієнта:
· є сімейна історія діабету;
· при перших проявах хвороби спостерігається ожиріння
· потреба в інсуліні менша за 0,5 ОД/кг маси тіла на добу (за винятком періоду часткової ремісії);

· немає потреби в інсулін терапії;

· іноді або ніколи не спостерігалася кетонурія (кетонові тіла в сечі) під час епізодів гіперглікемії;
· проявляються ознаки інсулінорезистентності (наприклад, акантоз);
· є супутні порушення функцій, такі як ураження очей, глухота чи інші системні захворювання або синдроми. 
Таб3.2
	Ознака
	ЦД 1 тип
	ЦД 2 тип

	Вік пацієнта в дебюті захворювання
	Частіше до 25-30 років
	Частіше після 35-40 років

	Характер початку захворювання
	Раптовий (швидкий)
	Поступовий (частіше виявляється випадково)

	Ожиріння
	Немає
	Наявне у 60-80% пацієнтів

	Динаміка маси тіла після маніфестації ЦД
	Різке схуднення від моменту початку захворювання
	Можлива незначна втрата маси тіла

	Випадки захворювання в родині
	Можливі
	Наявні

	Асоціація з HLA-гаплотілами (В8, DR3,  В15,DR4)
	Є
	Немає

	Зв’язок з аутоімунними захворюваннями
	Частіше є
	Немає

	Антитіла до острівців підшлункової залози
	Визначаються
	Не визначаються 

	Антитіла до декарбоксилази глютамінової кислоти
	Визначаються
	Не визначаються

	Вміст інсуліну та С-пептиду в плазмі крові
	Знижений або не виявляється
	Нормальний або підвищений

	Схильність до кетозу
	Є
	Немає

	Потреба в інсуліні
	Є (інсулін життєво необхідний)
	Немає

	Позитивний ефект від застосування цукрознижуючих препаратів
	Відсутній
	Немає


Відповідність даних пре-та постпрандіального рівня глюкози плазми цільовому значенню HbA1c
Таб3.3
	HbA1c, %
	Глюкоза плазми перед прийомом їжі (натще), ммоль/л
	Глюкоза плазми через 2 години після прийому їжі (постпрандіальна глікемія), ммоль/л

	<6,5
	<6,5
	<8,0

	<7,0
	<7,0
	<9,0

	<7,5
	<7,5
	<10,0

	<8,0
	<8,0
	<11,0


РОЗДІЛ ІV
ГЦД
Визначення ГЦД

Гестаційний цукровий діабет (ГЦД)- це діабет або порушення толерантності до глюкози, вперше з’явився  або діагностований під час вагітності. Частіше визначаються  у другій половині вагітності (від ізольованої гіперглікемії натще до клінічно наявного діабету).
Фактори ризику розвитку ГЦД

1) Наявність діабету у батьків або інших родичів

2) Наявність в анамнезі

• У попередніх вагітностях гцд

• Недоношених дітей

• Крупних плодів з масою більше 4кг

• Мертвонароджених дітей

• Багатоводдя
3) Ожиріння (більш 20% від ідеальної ваги)

4) Гіперліпідемія

5) Аг

6) Вік більше 35 років або  більше

Класифікація ГСД

По ступені компенсації захворювання:

· Компенсація

· Субкомпенсація

· Декомпенсація

ГЦД в залежності від метода лікування розподіляють на:
· Який компенсується дієтотерапією

· Який не компенсується за допомогою інсулін терапії

ЕПІДЕМІОЛОГІЯ ГЦД

ГЦД є частим ускладненням вагітності. При порушенні механізмів компенсації вуглеводного обміну під час вагітності приблизно у 12% жінок можливий розвиток ГЦД. Цей тип ЦД зустрічається у 50%-90% вагітних з ендокринною патологією. У 25%-50% жінок з ГЦД згодом розвивається справжній ЦД 2 типу.

Захворювання нерідко протікає безсимптомно і виявляється тільки при лабораторному дослідженні, яке після 24-26 тижнів вагітності, коли найбільш виражена ІР. Підвищення рівня глюкози в 1 триместрі вагітності найчастіше свідчить про маніфестування справжнього ЦД, що розпочався до вагітності.

Поширеність ГЦД становить 3%-5% і при цьому він є одним з найчастіших ускладнень вагітності поряд з АГ (приблизно 10%), передчасними пологами (7%), внутрішньоутробною затримкою розвитку плода.

ЕТІОЛОГІЯ і ПАТОГЕНЕЗ ГЦД

Розглянемо патогенез ГЦД 

Вже починаючи з 8 тижня вагітності рівень глюкози натще починає прогресивно знижуватися, в той час, як рівень глюкози після прийому їжі підвищується. Зниження глікемії натще обумовлено посиленим поглинанням глюкози пацієнткою та гальмуванням процесів глікогенезу внаслідок зниження рівня глікогенних амінокислот у крові. [2.15]
Низький рівень глюкози в крові в стані натще пояснюється тим, що під час вагітності збільшується виведення глюкози нирками. Протягом вагітності організм поступово стає менш чутливим до інсуліну, що помітно особливо у другій половині періоду, коли різке зростання плацентарних гормонів зменшує споживання глюкози материнськими тканинами. Такий механізм спрямований на забезпечення необхідного надходження глюкози до плоду. До кінця другого триместру чутливість до інсуліну падає приблизно до 50% від початкових показників, що відповідає рівням, властивим людям із діабетом 2 типу. При цьому гормони, зокрема прогестерон, естрогени, плацентарний лактоген та пролактин, порушують процес транспортування глюкози в клітини та знижують ефективність зв’язування інсуліну з рецепторами.

У цей період також спостерігається зниження активності фосфорилювання тирозинових залишків інсулін-рецепторного субстрата-1 у скелетних м’язах, що негативно впливає на внутрішньоклітинне переміщення глюкози. Найяскравіше ці порушення проявляються у вагітних, які розвивають гестаційний діабет.

За своєю суттю інсулінорезистентність є фізіологічною адаптацією, спрямованою на забезпечення зростаючого організму необхідними енергетичними субстратами, головним з яких є глюкоза. У таких умовах розвиток порушень глюкозної толерантності залежить від функціональних резервів β-клітин, здатних збільшувати вироблення інсуліну у відповідь на поступове підвищення резистентності до нього. Для компенсації цієї потреби β-клітини зазнають гіпертрофії та гіперплазії, що призводить до потрійного збільшення їх секреторної активності у третьому триместрі вагітності.

До підвищення рівня інсуліну також сприяє стійка помірна гіперглікемія, що розвивається через відносну недоступність глюкози для материнських тканин. У жінок з діабетом зміни в толерантності до вуглеводів протікають подібно до тих, що спостерігаються у здорових вагітних, але у випадку з діабетом 1 типу це часто вимагає значного збільшення дози інсуліну.

За таких умов енергетичні потреби матері забезпечуються переважно за рахунок ліпідів, адже активність ліполізу зростає. Проте посилення ліполізу підвищує ризик розвитку діабетичного кетоацидозу, який характеризується стрімким початком і тим, що у вагітних цей стан може виникати навіть при відносно помірних рівнях глікемії. Порушення толерантності до глюкози обумовлено зниженням здатності β-клітин підтримувати нормальний рівень глюкози в крові.

Одним із тестів адекватного лікування є визначення у сироватці крові хворих на ЦД рівня С-пептиду, тому що цей показник дозволяє оцінити кількість ендогенного інсуліну. С-пептид, на відміну від інсуліну, не руйнується в печінці, тому його концентрація в крові є надійним показником синтезу інсуліну. Аналіз рівня С-пептиду дозволяє визначити, наскільки функція підшлункової залози пригнічена введенням екзогенного інсуліну. У випадках гіпоглікемії при високому рівні інсуліну відсутність С-пептиду свідчить про передозування екзогенного інсуліну.

Дослідження довели, що С-пептид активує Na+Ca+-залежну АТФазу та ендотеліальну NO-синтазу. Його секреція покращує кровотік у скелетних м’язах і шкірі, знижує гломерулярну фільтрацію та екскрецію альбуміну, а також нормалізує нервові функції у пацієнтів із дефіцитом С-пептиду при діабеті 1 типу.

Дефіцит таких мікроелементів, як цинк, марганець, хром і олово, є типовим для вагітних із діабетом 1 типу. Оскільки ці елементи входять до складу металопротеїназ, які підтримують судини, їх нестача провокує ушкодження судин, посилює ризик ангіопатій, розвитку пізнього гестозу та плацентарної дисфункції.

Отже, наведені дані дозволяють визначити основні механізми патогенезу гестаційного діабету. У фізіологічній вагітності відбуваються два ключові порушення в регуляції глюкози.
Оскільки ці елементи входять до складу металопротеїназ, які підтримують збереження нормального стану судинної стінки, то зрозуміло, що їхній дефіцит призведе до ушкодження судин та сприятиме прогресуванню ангіопатій та розвитку таких ускладнень при вагітності, як пізній гестоз та плацентарна дисфункція.
Отже виходячи з цих даних можемо визначити основні дані що визначають патогенез ГЦД. Під час фізіологічної вагітності відбуваються два основні зміни в гомеостазі глюкози.
По-перше, постійна передача глюкози до заплідненої яйцеклітини. Трансплацентарне перенесення глюкози здійснюється білками-транспортерами глюкози (Glu T), переважно Glu T 1 та  Glu T 3. Цей період для жінки є станом "швидкого голодування" через активне використання глюкози плодом і плацентою.

По-друге, з другого триместру вагітності спостерігається зниження чутливості тканин до інсуліну, тобто інсулін резистентність (ІР). ІР під час вагітності впливає на метаболізм глюкози і ліпідів. Підвищена інсулін резистентність відрізняє вагітність із гестаційним цукровим діабетом (ГЦД) від фізіологічної вагітності.

З точки зору патогенезу, підвищена ІР пояснюється надмірною масою тіла та ожирінням, що частіше зустрічається у жінок із ГЦД. ГЦД можна розглядати як клінічний прояв інсулін резистентності, оскільки у його патогенезі беруть участь багато метаболічних складових цього поняття.

ПЕРІОДИ РОЗВИТКУ ГЦД
У більшості випадків виділяють три стадії (періоди) в клініці гестаційного діабету:

1ст (пристосування) - з'являється у 10-16 тижнів та продовжується 2-3 місяці. Характеризується підвищенням толерантності до глюкози, змінюється чутливість до інсуліну. Спостерігається покращення компенсації діабету, що може супроводжуватися гіпоглікемічними комами. Це пояснюється впливом хоріонічного гонадотропіну, який збільшує активність гліколітичних ензимів. Виникає необхідність зменшення доз інсуліну на ⅓.
Мал3.1
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2 ст – у 16-28 тижнів. В цей час перебіг ЦД під впливом активації гіпофізарно-надниркових та плацентарних гормонів стабілізується на рівні, який характерний для більш високої потреби організму в інсуліні. Погіршення перебігу ЦД у другій половині вагітності пов'язують з активацією контрінсулярної дії плаценти. Особливе значення придається плацентарному лактогену, який є антагоністом інсуліну та концентрація якого у вагітних з ЦД вища, ніж у здорових. Зниження толерантності до глюкози і відсутність адекватного лікування може проявлятися прекоматозними станами або ацидозом, що погіршує перебіг захворювання, у зв'язку з чим доза інсуліну повинна бути збільшена.

3 ст. - після 28 тижнів. Для неї характерна збільшена потреба в інсуліні, підвищена схильність до метаболічного ацидозу, зниження толерантності до вуглеводів. Однак наприкінці вагітності спостерігається зниження потреб організму в інсуліні, що при стабільній дозі інсуліну, який вводиться, може привести до гіпоглікемічного стану та негативно вплинути на стан плода. Це пояснюється зменшенням синтезу контрінсулярних гормонів плацентою, що може спостерігатися при дисфункції плаценти. Інсулін через плаценту не проходить, в той час, як глюкоза легко проникає від матері до плода та назад.
Значне зниження потреб організму вагітних в інсуліні слід приймати, як прогностично несприятливий симптом.
СКРІНІНГ ГЦД ТА ПРЕДДІАБЕТУ У ВАГІТНИХ
Скринінг та тестування на предіабет та ЦД2 у дорослих без симптомів  
Предіабет – це стан, при якому рівні глюкози крові не відповідають критеріям діабету, але зависокі, щоб вважати їх нормальними. У пацієнта встановлюється переддіабет у разі порушення глікемії натще та/або порушення толерантності до глюкози та/або показників НbA1с 5,7-6,4%. Предіабет слід розглядати як підвищений ризик ЦД та ССЗ. Переддіабет асоціюється з ожирінням (особливо абдомінальним або вісцеральним ожирінням), дисліпідемією з високим рівнем тригліцеридів та/або низьким рівнем холестерину ЛПВЩ і гіпертонічною хворобою.
Критерії визначення переддіабету                                                      Таб 4.1

	Глюкоза плазми натще
	5,6-6,9 ммоль/л

	або

	Глюкоза через 2 години після ПГТТ із 75 г глюкози
	7,8-11,0 ммоль/л

	або

	HbA1c
	5,7-6.4%


[1.17]
Жінки, у яких був діагностований гестаційний діабет, повинні проходити тестування кожні 3 роки протягом усього життя.

Для тестування на переддіабету та ЦД2 рівноцінно підходять дослідження глюкози плазми натще, глюкози через 2 години після навантаження 75 г глюкози під час ПТТГ та НbA1с. У пацієнтів з переддіабетом та ЦД2 потрібно діагностувати та лікувати фактори ризику ССЗ.
Згідно рекомендацій  проведення тесту з навантаженням 50г глюкози (ПТТГ) показано усім вагітним жінкам старше 25 років і жінкам молодше 25 років з груп ризику.

В Україні, як і во всіх країнах ЕС, проводять тест з напруження 75г глюкози. Критерієм діагностики ГЦД на підставі ПТТГ є рівень глюкози в плазмі крові натще ⩾ 7.0 ммоль/л і через 2 год. - ⩾ 7.8 ммоль/л. 

В Україні згідно наказу МОЗ 24 липня 2024 року № 1300, для лікарів введено протокол для проведення ПТТГ.
З наказу №1300 МОЗ :
«Тест на ГЦД проводиться на 24-28 тижнях вагітності у жінок, у яких раніше не було виявлено цукрового діабету.

 У жінок із ГЦД проводиться тест на предіабет або діабет на 4-12 тижнях після пологів за допомогою75-грамового тесту на толерантність до глюкози та відповідні клінічні діагностичні критерії не вагітності.

 Жінки з ГЦД в анамнезі повинні протягом усього життя проходити скринінг на розвиток діабету або предіабету принаймні кожні 3 роки. Діагностика ГЦД може бути виконана за допомогою будь-якої з двох стратегій» В період вагітності 24-28 тижнів пороговим рівнем глюкози в плазмі крові натще для діагностики є 4.8ммоль/л.
Згідно наказу МОЗ діагностика ГЦД може бути виконана за допомогою будь-якої з двох стратегій [1.19-20]
	Однокрокова стратегія Виконайте 75-грамовий тест на толерантність до глюкози (75-г ПТТГ) із вимірюванням рівня глюкози у плазмі крові натще та через 1 та 2 год, у жінок на 24-28 тижні вагітності, яким раніше не було діагностовано цукровий діабет. ПТТГ слід проводити вранці після нічного голодування щонайменше 8 год. Діагноз ГЦД встановлюється, якщо будь-яке з наступних значень глюкози в плазмі досягнуто або перевищено: Натще: 92 мг/дл (5,1 ммоль/л) 1 год: 180 мг/дл (10,0 ммоль/л) 2 год: 153 мг/дл (8,5 ммоль/л)

	Двокрокова стратегія

Крок 1: Виконайте тест з навантаженням глюкозою 50 г (не натще) з

вимірюванням рівня глюкози в плазмі крові через 1 год, у жінок на 24-28 тижні

вагітності, яким раніше не було діагностовано цукровий діабет.

Якщо рівень глюкози в плазмі крові, виміряний через 1 год після навантаження,

становить ≥ 130, 135 або 140 мг/дл (відповідно 7,2, 7,5 або 7,8 ммоль/л),

виконайте 100-грамовий тест на толерантність до глюкози (100-г ПТТГ).

Крок 2: 100-г ПТТГ слід виконувати натще.

Діагноз ГЦД встановлюється, якщо принаймні два* з наступних чотирьох рівнів

глюкози в плазмі крові (виміряні натщесерце і 1, 2, 3 год під час ПТТГ) є або

перевищують показник (критерії Карпентера-Кустана):

Натще: 95 мг/дл (5,3 ммоль/л)

1 год: 180 мг/дл (10,0 ммоль/л)

2 год: 155 мг/дл (8,6 ммоль/л)

3 год: 140 мг/дл (7,8 ммоль/л)

*Одне підвищене значення можна використати для діагностики.


Також ми можемо поділити  наші дії на  3 групи в залежності від результатів тесті :
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Рис 4.2 Схема дії лікаря в залежності від результатів дослідження

Також дуже важливим для діагностики гестаційного цукрового діабету є виявлення макросомії плода методом трансабдомінальної ультрасонографії або виявлення фетальної гіперінсулінемії на підставі дослідження рівня інсуліну в амніотичній рідині на початку ІІІ триместру. Це може бути додатковим показанням до призначення жінці інсулін терапії. Водночас необхідно уникати «агресивного» призначення інсулін терапії, що може збільшити ризик народження дітей з невідповідними гестаційним терміном масою тіла та зростанням – «small-for-gestational-age babies» (SGA).
ОСОБЛИВОСТІ ГЦД ТА ПРЕДІАБЕТУ У ВАГІТНИХ
Показанням до  обстеження на гестаційний діабет, окрім наявності чинників ризику, є глікемія натще: у плазмі венозної крові ≥ 5,83 ммоль/л, у цільній капілярній крові ≥ 5,0 ммоль/л (А). 

1.. Техніка годинного тесту толерантності до глюкози (ТТГ) з навантаженням 50 г: у будь-який час, необов’язково натще, вагітній дається випити розчин 50 г глюкози у 200 мл води, через 1 годину визначається глікемія у плазмі венозної крові.

2. Техніка тригодинного тесту толерантності до глюкози (ТТГ) з навантаженням 100 г: вранці натще (останній прийом їжі не менше ніж за 12 годин) у периферичну вену встановлюється катетер і береться кров для визначення глікемії, дається випити розчин 100 г глюкози у 250 мл води з додаванням лимонного соку, кров для визначення глікемії береться через 1, 2 та 3 години. Упродовж дослідження вагітна має перебувати у стані спокою (сидячи або лежачи) і не їсти, може пити воду.

3. Нормальні показники концентрації глюкози (ммоль/л) у плазмі венозної крові вагітних при тригодинному ТТГ з 100 г глюкози: натще < 5,83;

1 год. < 10,55;

2 год. < 9,16;

3 год. < 8,05. 
[3.23]

ОСОБЛИВОСТІ КЛІНІЧНОЇ КАРТИНИ ВАГІТНИХ С ГЦД

Особливість клінічних проявів ГЦД, окрім явних симптомів характерних для ЦД, такі як спрага і збільшення ваги (характерно для ЦД2),найбільше проявляється через гестози та їх період виникнення. Саме це і буде чинником що може спровокувати укладення періоду вагітності, перебігу родів та сумних наслідків для плоду. 

Клінічна картина порушень вуглеводного обміну у вагітних може відображати ЦД 1 та ЦД 2, не діагностований раніше, а також власно ГЦД. У вагітних з ГЦД виявляють збільшений титр антитіл до острівцевих клітин підшлункової залози і частіше виділяються  HLA, DR3 I DR4, характерні для ЦД 1
типу.


Отже розглянемо що являють собою ранній та пізній гестоз.

Ранній гестоз

Ранній гестоз у першій половині вагітності, навіть у легкій формі, значно ускладнює контроль цукрового діабету (ЦД). Це пов'язано зі схильністю організму до ацидозу та частою блювотою, яка поглиблює порушення обміну речовин.

При блюванні середньої тяжкості (до 10 разів на добу) або тяжкому перебігу (понад 20 разів на добу) прийом їжі стає практично неможливим. У таких випадках необхідне термінове парентеральне годування із введенням рідини, мінералів, глюкози, а також амінокислот, вітамінів і жирових емульсій. Вкрай важливо розпочати таку терапію протягом 3-4 днів після початку вимушеного голодування, щоб попередити серйозні метаболічні порушення.

Вагітні з ЦД 1 типу потребують невідкладного стаціонарного лікування. Введення глюкози у них обов'язково поєднується з інсулінотерапією для підтримання стабільного рівня глюкози в крові. У легких випадках жінки можуть самостійно підбирати раціон з урахуванням змін у смакових вподобаннях та реакцій на запахи 
 

Якщо вагітна через блювоту не здатна повноцінно харчуватися, інсулін короткої дії (ІКД) потрібно зменшити, але ні в якому разі не відміняти повністю. Блювота після введення інсуліну може спровокувати важку гіпоглікемію, тому на ранніх термінах вагітності слід переглянути схему інсулінотерапії.

Рекомендується перед сніданком вводити повну дозу інсуліну середньої тривалості дії, а ІКД використовувати лише у мінімальній кількості. Якщо блювоти після їжі не було, доза ІКД доводиться до повної.

У другому та третьому триместрах потреба в інсуліні суттєво зростає через розвиток інсулінорезистентності. Недостатня корекція дози загрожує гіперглікемією та кетоацидозом, що становить небезпеку для матері та дитини. Постійний контроль глюкози та своєчасна корекція інсуліну є життєво необхідними.
Пізній Гестоз

Пізній гестоз виявляють з такою ж частотою як  і ЦД1 (у кожної другої вагітної) зазвичай у легкій формі.

Для пізнього гестозу часто характерне ускладнення "Гестаційний пієлонефрит", який зустрічається у 4.5-5% жінок. 

В основі патогенезу багатоводдя лежить реакція водної оболонки плода на підвищений вміст глюкози у навколоплідній рідині (так як глюкоза проходить через плацентарний бар’єр) та поліурія плода. У вагітних з ЦД кількість навколоплідної рідини може сягати до 6 л (при нормі 1,5-3л), у зв'язку з цим підвищується тиск на плаценту, погіршується її живлення, знижується гормон-продукуюча функція, матково-плацентарний кровообіг, погіршується живлення плода, знижується його життєдіяльність. Розвивається дистрес-синдром.

Поєднання багатоводдя та пізнього гестозу є найчастішим ускладненням і виявляється більш ніж у 80% вагітних із ГЦД. 

В пізні терміни вагітності нерідко розвивається багатоводдя (у 30-70% випадків), що може привести до передчасного розриву плодових оболонок, передчасним пологам. [2.23]
Основою патогенезу гестозу вважається гостре ураження периферичної судинної системи, що супроводжується порушенням функції ендотеліальних клітин, дисфункцією тромбоцитів та еритроцитів, розвитком гіповолемії, вазоконстрикції, синдрому ДВЗ і порушенням регіонального кровообігу. Це зумовлює прогресуюче порушення життєво важливих функцій організму.

Судинні порушення є ключовим фактором у клінічній картині гестозу, а артеріальний тиск виступає їх основним індикатором. Ушкодження судинної стінки призводить до підвищеної проникності ендотелію, змін колоїдно-осмотичного тиску та осмолярності плазми, що сприяє появі протеїнурії та набряків — характерних симптомів гестозу. Діабетична мікроангіопатія є важливим фактором у розвитку гестозу у вагітних із цукровим діабетом. Ураження судин малого таза, матки та плаценти спричиняє морфологічні зміни плаценти та плацентарну дисфункцію. Порушення реологічних властивостей крові (ДВЗ-синдром) та дефіцит естрогенів також відіграють значну роль у розвитку цього ускладнення.

У пацієнток із ЦД тяжкий пізній гестоз може погіршувати перебіг захворювання та збільшувати ризик летальних ускладнень. Після пологів він може спричинити розвиток діабетичної нефропатії.

При прееклампсії вагітні з ЦД повинні зберігати попередні дози інсуліну та дотримуватися дієти зі збалансованим вмістом білків, жирів, вуглеводів та відповідною енергетичною цінністю. Рівень калію, кальцію, магнію та вітамінів у раціоні має відповідати верхній межі фізіологічної потреби вагітної. Для цього використовуються харчові продукти та вітамінно-мінеральні комплекси.

Через обмеження щодо багатьох гіпотензивних засобів для пацієнток із ЦД та артеріальною гіпертензією препаратом вибору є метилдопа (допегіт), який дозволено з 16–20 тижня вагітності. Можливе також призначення селективного β-адреноблокатора лабеталолу. Інші β-адреноблокатори допустимі лише в третьому триместрі через ризик затримки росту плода на ранніх термінах. Препарат ніфедипін SR також вважається безпечним для використання під час вагітності. Майже завжди (приблизно 98% ) після родів ГЦД зникає. Разом з тим, через 6-8 тижнів після родів усі жінки з ГЦД повинні бути обстеженні у ендокринолога та встати на догляд.
Якщо після родів глікемія не нормалізується, у пацієнтки скоріше за всього розвивається ЦД 2 типу. При збереженні в використанні  інсулінотерапіі після родів можливо підозрювати о розвиненні ЦД 1 типу у жінки.
УСКЛАДНЕННЯ ПІД ЧАС ВАГІТНОСТІ ТА ПОЛОГІВ ВНАСЛІДОК ГЦД

Ускладнень та проблем які виникають у вагітних з ГЦД –різноманітні. Та насамперед важливо те, як сильно ці ускладнення можуть вплинути на здоров’я матері та майбутньої дитини. Отже розберемо можливі укладення під час вагітності та пологів внаслідок ГЦД.
Багатоводдя

Як і було сказано раніше- багатоводдя що може привести до передчасного розриву плодових оболонок, передчасним пологам.
Інфекційні захворювання сечовивідних шляхів – частий супутник вагітності при ЦД. Появі інфекції сечових шляхів у вагітних сприяє глюкозурія, яка є благотворним середовищем для життєдіяльності та розмноження мікробів у сечі та піхві. Інфекція сечових шляхів спостерігається у 16% вагітних, клінічно виражений пієлонефрит при ЦД в 5-6 разів перевищує таку у здорових вагітних (за даними Солонця М.І. у 31%). Урогенітальна інфекція сприяє збільшенню частоти передчасних пологів та розвитку кетоацидоза, крім того при виразливих формах інфекції сечових шляхів значно підвищується перинатальна смертність і складає 19,9%, а у 29,4% випадків спостерігається поєднання інфекції сечових шляхів та пізнього гестоза. Частота передчасних пологів збільшується у зв'язку з необхідністю у деяких хворих ужити до екстреного розродження за життєвими показаннями, не зважаючи на термін вагітності. [2.23]
Плацентарна дисфункція

У вагітних із цукровим діабетом майже завжди (майже 100% випадків) розвивається плацентарна дисфункція, яка формується вже наприкінці першого та протягом другого триместру, тобто є первинною патологією. Провідними чинниками її розвитку є мікро- та макроангіопатії, дисліпідемія, структурні порушення клітин і серйозні розлади кровообігу.

Зниження синтезу оксиду азоту (NO) у матково-плацентарних судинах викликає спазм судин і фактично роз’єднує материнський і фетальний кровообіги. Це порушення є критичним, адже інтенсивність кровообігу між маткою і плацентою прямо визначає постачання кисню до плода. Недостатнє кровопостачання викликає глибокі порушення метаболічних процесів у трофобласті — тканині, яка забезпечує живлення плода.

Дефіцит оксиду азоту стає ключовим фактором, що запускає судинні спазми, які підривають нормальний плацентарний кровообіг. Унаслідок цього плацента не здатна забезпечити адекватне живлення та кисневу підтримку плода, що загрожує його розвитку та здоров'ю вагітної.
Діабетична фетопатія 

Виникає при поганій компенсації ЦД у вагітної: глюкоза потрапляє до плода через плаценту, до 9-12 тижнів у плода інсуліну немає, тому ризик розвитку вад (серця, хребта, спинного мозку, ШКТ) дуже високий. У відповідь на гіперглікемію у плода виникає гіперплазія В-клітин підшлункової залози і потім гіперінсулінемія, що призводить до СПЗ новонароджених, загибель від якої становить 5% дітей. Ознаками діабетичної фетопатії є: велика маса плода, кушінгоїдний зовнішній вигляд, великі розміри серця, РДС, зниження глюконеогенезу, метаболічний ацидоз, гіпоглікемії аж до кому, еритроцитоз внаслідок порушення еритропоезу, недорозвинення нижніх відділів тулубів. Всі діти повинні вважатися недоношеними та вимагають особливого догляду після народження.

У вагітних із цукровим діабетом ризик акушерських ускладнень значно вищий, ніж у здорових жінок. Серед найбільш поширених проблем під час пологів виділяють:

· Слабкість пологової діяльності — ускладнення, яке уповільнює або унеможливлює природні пологи.

· Асфіксія новонароджених — порушення дихання у немовлят через недостатнє постачання кисню під час пологів.

· Клінічно вузький таз — зумовлений високою частотою макросомії плода (надмірної ваги та розмірів).

· Багатоводдя — підвищений об'єм амніотичної рідини, що може ускладнити пологи.

· Гестоз — тяжке ускладнення вагітності з порушенням роботи судин і внутрішніх органів.

Через високу частоту таких ускладнень часто виникає потреба у проведенні кесарського розтину. Ця операція має високі ризики розвитку як операційних, так і післяопераційних ускладнень, що вимагає підвищеної уваги з боку медичного персоналу.

Аномаліі  плоду внаслідок ГЦД

Найбільш поширеними аномаліями розвитку у дітей, народжених від матерів із цукровим діабетом, є вроджені вади нервової системи, серця, крупних судин, кінцівок, хребта, щелеп та сечовидільної системи.

Порушення функцій багатьох органів пов'язані з ферментативною недостатністю. Через дефіцит сурфактанта в легенях у новонароджених часто розвиваються ателектази та респіраторні розлади. Недостатня активність ферментів надниркових залоз знижує їхню здатність реагувати на стреси, робить дітей менш стійкими до зовнішніх впливів і підвищує вразливість до інфекцій.

· Багатоводдя у вагітних із цукровим діабетом часто супроводжується макросомією плода (вагою понад 4000 г). Це значно підвищує ризик перинатальної смертності, головним чином через внутрішньоутробну загибель плода. Надлишок амніотичної рідини у поєднанні з великим розміром плода створює додаткове навантаження на плацентарний кровообіг і може викликати порушення кисневого забезпечення плода. Ці фактори потребують постійного медичного моніторингу та нерідко є показанням до термінового розродження для збереження життя дитини.

· Параліч Ерба у дітей, які народилися з масою менше 4,5кг, зустрічається у 0,7% випадків, тоді як серед дітей, маса яких перевищує 4,5кг – у 5% випадків. Погіршується живлення плода, знижується його життєдіяльність, розвивається дистрес-синдром у 6,6% дітей
· Антенатальна загибель плода у вагітних із цукровим діабетом найчастіше трапляється на термінах 32–33 тижнів, 35–36 тижнів та після 38 тижня. Ці періоди є критичними для плода через високий ризик порушень його життєдіяльності. Причинами можуть бути гіпоксія, плацентарна недостатність та порушення обміну речовин. У зв'язку з цим необхідно організувати ретельний моніторинг функціонального стану плода саме в ці небезпечні терміни. Обов'язковими є регулярні УЗД, кардіотокографія (КТГ) та доплерометрія для оцінки кровообігу та своєчасного виявлення загрозливих змін.

Перинатальна смертність у цій групі жінок (глибоко недоношених дітей) складає 47,9%
СПЕЦІАЛЬНА МЕДИЧНА ДОПОМОГА ПРИ ГЦД
1. У першому триместрі вагітності:

1.1. При веденні вагітних із цукровим діабетом обов'язковим є детальне ознайомлення з історією хвороби та комплексний огляд у співпраці з ендокринологом. Після огляду призначається всебічне обстеження, яке включає:

· Глікемічний контроль: вимірювання рівня глюкози в крові натще та після прийому їжі.

· Добова глюкозурія: визначення наявності глюкози в сечі за добу.

· Ацетонурія: аналіз на наявність ацетону в сечі для контролю метаболічних порушень.

· Глікозильований гемоглобін (HbA1c): оцінка середнього рівня глюкози в крові за останні 2-3 місяці.

· Функціональний стан нирок: визначення рівня креатиніну, швидкості клубочкової фільтрації, білка в сечі.

· Огляд очного дна: для своєчасного виявлення діабетичної ретинопатії.

Цей комплекс заходів дозволяє своєчасно виявити можливі ускладнення та скоригувати лікування, щоб забезпечити безпечний перебіг вагітності та здоров'я матері й плода.
1.2. Вирішується питання щодо можливості виношування вагітності

1.3. У вагітних із цукровим діабетом 2 типу пероральні цукрознижувальні засоби повністю відміняються через їх потенційну тератогенну дію та недостатню ефективність під час вагітності. Натомість призначається людський інсулін у картриджній формі.

1.4 У вагітних із цукровим діабетом 1 типу обов'язковим є перехід із тваринного інсуліну на людський інсулін. Це пояснюється кращою біосумісністю та безпечністю людського інсуліну для матері та плода.

Під час такого переходу проводиться корекція дози інсуліну, яка зазвичай передбачає її зменшення. Це пов'язано зі змінами чутливості організму до інсуліну на ранніх етапах вагітності. Постійний моніторинг рівня глюкози в крові дозволяє своєчасно регулювати дозування для підтримання оптимального глікемічного профілю.1.5. Проводиться УЗД у 10–12 тижнів.

2. У другому триместрі:

2.1. Критерії компенсації вуглеводного метаболізму:

- норма глікемії натще (< 5,3 ммоль/л);

- норма глікемії упродовж доби (< 7,8 ммоль/л, через 2 год. після

прийому їжі < 6,7 ммоль/л);

- відсутність гіпоглікемії;

- відсутність ацидозу.

2.2. На терміні 22–24 тижнів вагітності жінкам із цукровим діабетом рекомендована планова госпіталізація. Мета цього заходу — забезпечити комплексний моніторинг стану матері та плода, а також профілактику можливих ускладнень. Госпіталізація передбачає:

Корекцію інсулінотерапії: визначення оптимальних доз інсуліну для стабілізації рівня глюкози.

Діагностику можливих порушень: виявлення ознак затримки внутрішньоутробного розвитку плода та діабетичної фетопатії.

Попередження ускладнень: профілактика багатоводдя, прееклампсії та інфекційних процесів.

Під час госпіталізації проводяться додаткові обстеження, такі як УЗД із доплерометрією, кардіотокографія та біохімічний аналіз крові, щоб своєчасно виявити загрозливі стани та коригувати тактику ведення вагітності.
2.3. Показання до негайної госпіталізації: 

- декомпенсація вуглеводного метаболізму;

- прогресування судинних ускладнень;

- АГ;
- ниркова недостатність

2.4. Ознаки діабетичної фетопатії:

- збільшення швидкості щотижневого приросту середнього діаметра живота до 3,6 мм чи більше;

- збільшення швидкості щотижневого приросту середнього діаметра грудної клітки до 3,4 мм чи більше;

- підвищення погодинної екскреції сечі плодом до 7,6 мл чи більше.

3. У третьому триместрі:

3.1. Моніторинг стану плода в стаціонарі – УЗД кожні 2 тижні; кардіотокографія щотижня, актографія двічі на день.

3.2. Ознаки діабетичної фетопатії:

- подвійний контур голівки;

- подвійний контур тулуба;

- багатоводдя;

- макросомія (при нормальних розмірах голівки).

3.3. Ознаки гіпоксії плода:

- зниження індексу дихальних рухів (відношення часу дихальних рухів плода до загальної тривалості дослідження, %) менше 25%;

- дихальні рухи за типом “задуха”, “гикавко-подібні” рухи, періоди апное (>100 c);

- прогресивне зниження індексу рухової активності (відношення часу рухів плода до загальної тривалості дослідження, %).
[3.20]
ЛІКУВАННЯ ГЦД
Лікування ГЦД буде включати в себе декілька пунктів.

· Раціональне харчування

· Фізичні навантаження

· Самоконтроль

· Інсулінотерапія

На першому етапі після встановлення діагнозу ГЦД, призначають дієту та помірні фізичні навантаження. Обов’язково постійний моніторинг рівня глюкози

При ефективності дієти, призначають інсулінотерапію. 

NB -Таблетовані цукрознижуючі ліки при ГЦД – ПРОТИПОКАЗАНІ
Раціональне харчування

основами дієтотерапії для хворих з ГЦД є калорійність 25-30ккал на 1 кг ваги ідеальної маси тіла: Вуглеводи складають 35-40%, білки-20-25%.

Режим харчування складається з 3 основних прийомів їжі та 3 перекусів. Добовий раціон повинен включати 10-20% білків, до 10% - насичених жирів, 70% - ненасичених жирів та вуглеводів.

У раціоні вагітних із цукровим діабетом повністю виключаються легкозасвоювані вуглеводи, такі як моносахариди (мед і дуже солодкі фрукти). Натомість рекомендовано вживання продуктів, багатих на клітковину, які сприяють стабільному рівню глюкози в крові та підтримують травлення.

Енергетична цінність раціону повинна щонайменше на 50% покриватися іншими джерелами вуглеводів. Пріоритет віддається нерафінованим продуктам із помірно низьким глікемічним індексом, які забезпечують повільне та рівномірне підвищення рівня цукру в крові. До таких продуктів належать цільнозернові крупи, овочі, бобові та несолодкі фрукти.

Цей підхід дозволяє ефективно контролювати рівень глюкози та знижує ризик ускладнень під час вагітності. Необхідна калорійність  розраховується за масою тіла до вагітності.

Зменшення калорійності  до 1600-1800 ккал на добу у жінок з ожирінням призводить до зниження гіперглікемії, але не варто забувати, що різке зниження калорійності (більш ніж на 50%) може призвести до кетонемії у жінок з ГЦД.
Фізичні навантаження

Жінкам із ГЦД необхідне дозоване фізичне навантаження. На додаток до дієти ця програма включає фізичні вправи по 20 хвилин 3 рази на день, що покращить результати контролю глікемії.
Самоконтроль глікемії

Самоконтроль рівня глюкози в крові є рутинною процедурою для вагітних із ГЦД. Під час проведення самоконтролю прикордонними значеннями для глюкози є :

Натще – <5-5.3 ммоль/л

Через 1 годину після їжі -<7.2-7.8 ммоль/л

Через 2 години після їжі < 6.7 ммоль/л
У жінок з глікемією натще >7.2ммоль/л є високий ризик розвитку ЦД після вагітності.

Особливості інсулінотерапії


Інусулінотерапія призначається при збереженні гіперглікеміі на фоні дієти та фізичних напружень. Жінкам. Призначення здійснюють лише в умовах стаціонару. Використовується лише людський інсулін у картриджній формі (вводиться шприц-ручкою).  

Лікування вагітних із цукровим діабетом розпочинається з призначення малих доз інсуліну короткої дії (2–4 ОД), які вводяться за 20 хвилин перед основними прийомами їжі. Постійний контроль рівня глюкози в крові є обов'язковим — вимірюють глікемію натще та постпрандіальну (через 1 годину після їжі). На основі отриманих показників коригують дози інсуліну.

Якщо рівень глікемії натще у венозній плазмі перевищує 5,83 ммоль/л (або у капілярній крові — 5,0 ммоль/л), додатково призначається ін'єкція інсуліну середньої тривалості дії перед сном. Це допомагає підтримувати стабільний рівень глюкози протягом ночі та запобігти ранковій гіперглікемії.

Такий підхід дозволяє мінімізувати ризики для матері та плода, забезпечуючи,оптимальнийgглікемічнийkконтроль.


В залежності від вираженості порушень вуглеводного обміну в лікуванні ГЦД, застосовують ІКД або ультракороткої діі (перед їжею), інсуліни середньої тривалості (1 або 2 рази на сутки) або комбінація інсулінів короткої дії або середньої тривалості діі (до їжі або перед сном).
Із інсулінів ультракороткої дії  у вагітних дозволений лише Новорапід

Критеріями компенсації вуглеводного обмін при ГЦД є :

·  Глікемія натще 3.5-5.5 ммоль\л

· Глікемія постпрандіальна (через 2 години після їжі) – 5.0-7.8 ммоль/л

· Hba1c < 6.5 ммоль/л

ДОГЛЯД В ПОСТНАТАЛЬНОМУ ПЕРІОДІ
Як правило через 45-60 днів після родів при збереженні гіперглікемії визначається тип ЦД, в залежності від цього –тактика подальшого лікування.
При відновленні нормальних показників рівня глюкози в крові жінки рекомендується повторно обстеження через 6-12 місяців. 
Також потрібен догляд як за мамою та новонародженою дитиною. 

Новонароджені від матерів із цукровим діабетом (ЦД) належать до групи підвищеного ризику через серйозні ускладнення під час постнатальної адаптації. У них спостерігається надзвичайно висока захворюваність і смертність, яка у десять разів перевищує середні показники протягом першого тижня життя. 
• Корекція метаболічних розладів.

1) Гіпоглікемія/ гіперглікемія. 

- Визначення рівня глюкози в крові є критично важливим обстеженням для новонароджених із дихальними розладами. Для оперативної діагностики рекомендується використовувати експрес-методи, зокрема глюкотести або глюкометри. Однак будь-які виявлені порушення обов’язково повинні підтверджуватися біохімічним аналізом крові, оскільки лише лабораторне дослідження дає точну оцінку стану новонародженого та дозволяє своєчасно вжити необхідних медичних заходів.
- Раннє введення розчину глюкози зі швидкістю 4–6 мг/кг/хв (на основі сухої глюкози) або своєчасне призначення повноцінного ентерального харчування є ключовими заходами для профілактики гіпоглікемії у новонароджених. Ці методи дозволяють запобігти розвитку небезпечного стану у переважній більшості випадків, забезпечуючи стабільне постачання глюкози до тканин організму та підтримання нормального метаболізму.
- Щоб запобігти розвитку гіпоглікемії у новонароджених, годування необхідно розпочати негайно після народження та проводити регулярно, не менше 8 разів на добу, включно з нічними годинами. Ранній початок годування є ключовим для підтримки стабільного рівня глюкози та нормального метаболізму.

Через фізіологічне падіння рівня глюкози у перші 2–4 години життя контрольний вимір потрібно проводити не раніше 4 годин після народження і щонайменше через 30 хвилин після останнього годування.

У разі появи симптомів гіпоглікемії, таких як судоми, апное, млявість, знижений м'язовий тонус або слабке смоктання, слід терміново визначити рівень глюкози та негайно розпочати терапію відповідно до протоколу № 584.

Критично важливим є швидке втручання, якщо рівень глюкози становить ≤2,6 ммоль/л разом із клінічними симптомами або ≤2,2 ммоль/л навіть за їх відсутності. В такому випадку корекція гіпоглікемії має бути проведена без зволікань, щоб уникнути незворотних уражень нервової системи та загрози життю дитини.
ВИСНОВОК
Ми змогли розібрати етіологію ЦД, переддіабету та ГЦД, особливості скринінгу та розвитку ГЦД у кожному триместрі.

Визначили завдяки статистичним даним реальний потенціал загрози який несе в собі ГЦД. Опираючись на достовірні протоколи визначили методики скринінгу та варіанти ведення у різні етапи при прояві ГЦД. Оцінили можливі ризики, ускладнення для вагітної, ускладнення пологів та аномалії плоду, що можуть розвинутися через ГЦД. І завдяки цьому оцінили всю серйозність у тому наскільки уважним і акуратним потрібно бути для збереження здоров'я наших пацієнтів.

Виходячи з усього, що було розібрано в пунктах нашої роботи - можна підсумувати, що гестаційний діабет - є однією з дуже небезпечних хвороб, що може завдати критичної шкоди як Матері, так і майбутній дитині, а також стати причиною смерті плоду.

Лікарі повинні належним чином провести повний скринінг хворої на визначення будь-яких відхилень від норм фізіологічної вагітності або за умови, що вагітна вже була хвора на цукровий діабет - пояснити їй важливість виконання вказівок для підтримки потрібного рівня глюкози.

Також для ГЦД характерний високий ризик повторного виникнення при наступних вагітностях. У цих жінок є високий ризик розвитку  маніфестного діабету. За наявними даними через 2 роки у кожної 5 жінок із ГЦД в анамнезі виникає потреба в інсулін терапії. Якщо корекції ГЦД призначалася інсулін терапія, то ризик розвитку маніфестного діабету значно підвищується.

Тобто навіть після благополучних пологів потрібно пояснювати про можливість ризиків для її здоров'я або ризиків пов'язаних з майбутніми вагітностями - пояснюючи важливість періодичного моніторингу у лікаря і здачі аналізів.
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Значне зростання захворюваності на цукровий діабет (ЦД), поступове збільшення кількості пологів у пацієнток з цим діагнозом, а також висока перинатальна смертність і захворюваність серед їхніх дітей визначають таких вагітних і їхніх дітей як групу високого ризику. Проблема охорони здоров'я матерів із ЦД з акушерської галузі перейшла в загально медичну сферу, що підкреслює необхідність участі різних медичних служб та перегляду організаційних принципів надання лікувальної й профілактичної допомоги таким пацієнтам.

Мета дослідження: поглибити та узагальнити лабораторну оцінку ступеня тяжкості при ЦД та діагностичне ведення вагітних с різними формами ЦД..

Автором самостійно здійснений аналіз наукової літератури щодо загальних уявлень про вплив вагітності на перебіг ЦД та вплив на перебіг вагітності, пологів та післяпологового періоду і дана оцінка діагностичної значимості лабораторних показників клінічного і біохімічного аналізу крові.

Магістерська робота складається зі вступу, основної частини (трьох розділів та висновків до них), загальних висновків, списку використаної літератури, додатків. Магістерська робота написана на 53 сторінках основного тексту та містить у собі 4 рисунків, 6 таблиць, 9 найменування використаних джерел бібліографічних посилань.

Зміст роботи відповідає обраній темі. Відзначається логічна послідовність викладеного матеріалу. 
В ході виконання дослідження магістрантка продемонструвала гарне володіння темою, проявила здібності до пошуку та відбору інформації, уміння працювати з інформаційними джерелами, необхідними для ефективного виконання завдань. 

В ході виконання магістерської роботи Сторожук Т.О. проявила себе дисциплінованою та відповідальною, вчасно виконувала поставлені завдання.

Проведений аналіз існуючих методів діагностичного супровіду вагітних з цукровий діабет, їх узагальнення та систематизація можуть стати вагомим внеском у покращення процесу діагностики та лікування вагітних з цукровим діабетом, що, в свою чергу, сприятиме підвищенню якості медичного обслуговування та захисту здоров'я пацієнтів.

Магістерська робота Сторожук Т.О. на тему «Клініко-лабораторні показники в оцінці ступеня тяжкості при цукровому діабеті у вагітних»  відповідає вимогам, що висуваються до магістерських робіт.
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Однією з актуальних медичних проблем суспільства є цукровий діабет, його перебіг, ускладнення та їх профілактика, особливе значення це питання має для вагітних. Цукровий діабет вагітних (гестаційний цукровий діабет) – це  стан у вагітних, що проявляється гіперглікемією, в основі цього механізму змін лежить порушення обміну вуглеводів: зниження толерантності до глюкози в організмі вагітної жінки. Згідно даних літературних джерел, поширення гестаційного цукрового діабету у Європі становить від 1% до 14% від загальної кількості вагітностей. У 50% жінок, які під час вагітності перенесли гестаційний діабет через 10-25 років розвивається цукровий діабет 2 типу, тому питання своєчасної клінічної та лабораторної діагностики є актуальним.      
Робота складається із вступу, трьох розділів, висновків, списку використаних джерел.  Загальний обсяг роботи – 53 сторінки.  Робота містить 4 рисунки та 6 таблиць.
Під час виконання задач дослідження  було наведено статистичні відомості про захворюваність на цукровий діабет як в Україні, так і в усьому світі, опрацьовано протоколи МОЗ України, як провідну нормативну документацію, проведено оцінку ступеня тяжкості перебігу цукрового діабету, означено клінічні особливості перебігу  різними форм захворювання, наведено особливості метаболізму при фізіологічній вагітності, диференційну діагностику 1 та 2-го типів цукрового діабету у вагітних та їх особливість клінічних проявів, методи лабораторного контролю, ускладнення та ризики під час вагітності та пологів у вагітних. 
Здобувач продемонструвала володіння темою, проявила здібності до пошуку та відбору інформації, уміння працювати з інформаційними джерелами, необхідними для ефективного виконання завдань. Висновки роботи відповідають поставленим завданням та базуються на результатах проведених досліджень під час виконання роботи.
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