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uvoD

Diabetes mellitus je skupina metabolickych chordb, ktoré sa prejavuju
hyperglykémiami v désledku nedostatoCnej sekrécie inzulinu pankreasom alebo
zvysenej inzulinovej rezistencie, pripadne kombinaciou oboch (Roztocil et al., 2014, s.
355). V tehotenstve sa stretavame so vSetkymi typmi diabetu, celkovo je niektorym
typom DM komplikovanych priblizne 6 % vSetkych gravidit. Vacsinu, asi 4 %, tvori
gestacny diabetes, stale sa ale zvySuje pocet pacientiek s diabetom II. typu a mierne
taktiez s diabetom I. typu (1 — 2 %). Tehotenstvo diabetiiek byvalo v minulosti velmi
rizikové. Deti diabetiCiek sa rodili predCasne, Casto po pérode umierali, Ci boli
postihnuté vrodenymi vyvojovymi vadami. TaktiezZ mortalita a morbidita u Zien bola
vySSia ako pri nerizikovej gravidite (Andélova, 2011, s. 102-103).

Vzhladom Kk neustale sa zlepSujucej kvalite zdravotnej starostlivosti
podmienenej hajma zavadzanim novych technoldgii a modernou inzulinovou lie¢bou,
mo&zu aj Zzeny diabetiCky v su€asnosti uspesSne pocat’ a porodit zdravé dieta. Pri dobre
kompenzovanom diabete sa Sance na otehotnenie prakticky neliSia od moZzZnosti
zdravych Zzien. Napriek tomu u nich aj uich plodov existuje vacsie riziko vzniku
komplikacii poCas tehotenstva a pbérodu. Aj ked sa dnes novorodenecka mortalita
u zZien diabeticCiek takmer zhoduje s vysledkami v ostatnej populacii, nadalej sa u nich
stretdvame najma s vys$Sou morbiditou ich deti. Preto ma planovanie tehotenstva pre
diabeticky nesmierny vyznam a dobra metabolicka kompenzacia je zasadna pre
znizenie rizik pre plod (DokuSova et al., 2014, s. 74).

Medzinarodna diabeticka federacia (IDF) uvadza, Ze v roku 2019 malo 20
milionov (16 %) zivonarodenych deti v tehotenstve urCitu formu hyperglykémie.
Odhaduje sa, Ze az 84 % bolo spbsobenych gestaénym diabetom. Prevazna vacsina
pripadov hyperglykémie v tehotenstve bola v krajinach s nizkym a strednym prijmom,
kde pristup k starostlivosti o matku je ¢asto obmedzeny.

Naopak vyspelé Staty disponuju stale zlepSujucimi sa perinatologickymi
vysledkami diabetickych gravidit, no stale sa nedari znizit po¢et komplikacii na uroven
zdravej populacie. Otazkou ostava, €i je vObec mozné posunut perinatologické data
u diabetickych gravidit na uroven vysledkov gravidit zdravych Zien (Andélova, 2011, s.
102).



Ciefom bakalarskej prace je sumarizovat a predlozit aktualne dohladané
publikované informacie tykajuce sa problematiky vplyvu diabetu matiek na ich

potomkov. Ciel bakalarskej prace je Specifikovany dvomi €iastkovymi cielmi:

Ciel' 1: Sumarizovat aktualne poznatky o kratkodobych i dlhodobych vplyvoch DM

v gravidite vo vztahu k plodu, novorodencovi a neskorSiemu Zivotu dietata.

Ciel 2: Rozlisit vplyv pregestacnej a gestacnej formy DM pri vzniku jednotlivych

komplikacii u potomka.
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1. POPIS RESERSNEJ CINNOSTI

Vyhladavacie kritéria:

Kracové slova v SJ: diabetes mellitus v gravidite, gestacny diabetes mellitus,
novorodenec diabetickej matky, kongenitalne malformacie, diabeticka fetopatia,
neonatalne komplikacie, metabolické, respiracné, hematologické, dlhodobé dopady
u potomka

Kracéové slova v AJ: diabetes mellitus in pregnancy, gestational diabetes
mellitus, infant of diabetic mother, congenital malformations, diabetic fetopathy,
neonatal complications, metabolic, respiratory, haematological, long-term effects in the
offspring

Jazyk: angli¢tina, ¢estina, slovencina

Obdobie: 2001-2020

Databazy: PubMed, Medvik, Google Scholar
Celkom najdenych 103 dokumentov.

Vyradzujuce kritéria:
dokumenty netykajuce sa ciefov prace
dokumenty nespliujuce kritéria
duplicitné dokumenty

kvalifikaéné prace

Prehlad vyuzitych databaz a dohlfadanych dokumentov:
PubMed — 36 dokumentov
Medvik — 7 dokumentov

Google Scholar — 6 dokumentov

Prehl'ad dohladanych periodik a dokumentov:
Acta Obstetricia et Gynecologica Scandinavica — 1 dokument
American Family Physician — 1 dokument
American Journal of Obstetrics and Gynecology — 4 dokumenty
Bangladesh Journal of Child Health — 1 dokument

Best Practice and Research: Clinical Obstetrics and Gynaecology — 1 dokument



Clinics in Perinatology — 1 dokument

Collegium Antropologicum — 1 dokument

Current Diabetes Reports — 1 dokument

Current Opinion in Obstetrics and Gynecology — 1 dokument
Ceska gynekologie — 2 dokumenty

Diabetes Care — 3 dokumenty

Diabetic Medicine — 1 dokument

Diabetologia — 2 dokumenty

Diabetologie, metabolismus, endokrinologie, vyZiva — 1 dokument
Epidemiology — 1 dokument

European Journal of Pediatrics — 1 dokument

Forum Diabetologicum — 1 dokument

International Journal of Epidemiology — 1 dokument

Israel Medical Association Journal — 3 dokumenty

ISRN Obstetrics and Gynecology — 1 dokument

Journal of Clinical Investigation — 1 dokument

Journal of Pakistan Medical Association — 1 dokument

Journal of Pediatrics Review — 1 dokument

Kapitoly z kardiologie pro praktické Iékafe — 1 dokument
Neonatologické listy — 1 dokument

Pediatric Clinics of North America — 1 dokument

Pediatric Surgery International — 1 dokument

Pediatrics — 6 dokumentov

Remedia — 1 dokument

Seminars in Fetal and Neonatal Medicine — 1 dokument

South Dakota Medicine — 1 dokument

Taiwanese Journal of Obstetrics and Gynecology — 1 dokument
The Journal of Clinical Endocrinology and Metabolism — 1 dokument
The Journal of Pediatrics — 1 dokument

The Journal on Developmental Disabilities — 1 dokument

Pre tvorbu teoretickych vychodisk bolo pouzitych 49 dokumentov (42 zahrani¢nych, 6

Ceskych a 1 slovensky).
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2. VPLYVY MATERSKEHO DIABETU NA POTOMKA

Diabetes mellitus je chronické metabolické ochorenie, ktoré zasahuje do
metabolizmu bielkovin, tukov aj sacharidov. V minulych dobach bol pri tomto ochoreni
problém otehotniet, Ci vynosit’ zdravé dieta. V suCasnosti sa vdaka lieCbe inzulinom
situacia zmenila. Perinatologicka a materska mortalita su pri dobrej kompenzacii
diabetu porovnatelné s beznou populaciou. Problémom vSak ostava zvySeny vyskyt
vrodenych vyvojovych vad u plodov diabetiCiek (KoreCko et al., 2014, s. 44). Pri
spravnej predkoncepctnej starostlivosti a v spolupraci stimom odbornikov je
otehotnenie a pérod zdravého dietata mozné. Predkoncepéna starostlivost zahffia:
podporu a angazovanie zien pri lieCbe diabetu, dosahovanie normalnej hodnoty
glykovaného hemoglobinu (< 7 %) bez vyskytu zavaznej hypoglykémie, poskytnutie
ucinnej antikoncepcie do doby dobrej kompenzacie diabetu, diagnostiku a lieCbu
komplikacii diabetu (Dokusova et al., 2014, s. 76).

Tehotenstvo sa povazuje za diabetogénny stav. Priiny poruchy glukbzove;j
tolerancie v gravidite su zvySena inzulinova rezistencia a naopak zniZzena rezerva 3-
buniek pankreasu (stav sa zhorSuje u obéznych zien), zvySena produkcia endogénnej
glukdézy v peCeni azvySena placentarna produkcia hormoénov estrogénov,
progesterénu, kortizolu a leptinu (Kore¢ko et al., 2014, s. 44). Podla Skrhu (2009) sa
znizuju zasoby pecefiového glykogénu a zaroven rastie podiel lipolyzy na pokrytie
energetickych potrieb. Lipolyzou vznikaju neesterifikované mastné kyseliny, ketolatky,
triacylglyceroly a cholesterol. Cez placentu su transportované substraty zaistujuce
vyvoj a rast plodu. Dochadza k aktivnemu transportu glukézy, aminokyselin a volnych
mastnych kyselin, difuzii triacylglycerolov a ketolatok.

V roku 1997 publikovala ADA nové kritéria pre klasifikaciu a diagnézu diabetu.
Tato klasifikacia deli diabetes mellitus na Styri klinické skupiny: diabetes mellitus |.
typu, diabetes mellitus Il. typu, gestacny diabetes mellitus, ostatné typy diabetu (po
operaciach pankreasu, pri endokrinopatiach, genetické typy diabetu). Preexistujuci
diabetes mellitus je metabolicka porucha charakterizovana hyperglykémiou vzniknutou
na poklade poruchy v produkcii alebo funkcii inzulinu, ktora je zistena pred
otehotnenim alebo na pociatku gravidity (Roztocil et al., 2014, s. 355, 357). Incidencia
je 1 na 250 gravidit. Gestacny diabetes mellitus sa rozvija v druhej polovici gravidity.

Vznika na podklade efektu placentarnych horménov a prediabetogenného efektu
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gravidity. GDM sa vyskytuje v3 az 5 % gravidit asvojim mechanizmom
inzulinorezistencie je podobny DM II. typu (Korecko et al., 2014, s. 44).

DM je zdraviu Skodlivy pre kazdého Cloveka, ale potencialne Skodlivé uc€inky
diabetickej matky na vyvijajuci sa plod su pocetné, vazne a dlhotrvajuce. Pregestacny
a gestacny DM su spojené s perinatalnymi uc€inkami, novorodeneckymi nasledkami
a dlhodobymi nasledkami, ktoré su vysledkom vystavenia diabetickému prostrediu

pocas zivota plodu (Grev et al., 2020, s. 323).

2.1 Vplyvy naplod

Intrauterinné komplikacie su Specifické pre jednotlivé trimestre. V prvom
trimestri ide o spontanne potraty avznik VVV. DiabetiCky maju vySSie riziko
spontanneho potratu, vplyv na to ma najma nekompenzovany diabetes
s hyperglykémiou a ketoacidézou v predkoncepénom obdobi a v pociatkoch
tehotenstva. Casty byva aj zamiknuty potrat (Kore¢ko et al., 2014, s. 44).

V dalSich tyZzdnoch a mesiacoch (druhy a treti trimester) je pri zlej kompenzacii
diabetu plod ohrozeny vznikom neurologického postihnutia, ktoré sa méze prejavit az
v obdobi po pérode. Vysoké glykémie v poslednom trimestri ovplyviuju akceleraciu
plodu a vznika diabeticka fetopatia. Do syndromu diabetickej fetopatie je zaradena
vysoka porodna hmotnost’ novorodenca a organova makrozomia. V prvych hodinach
po narodeni sa dalej vyskytuje hypoglykémia, taktiez mozeme sledovat
hyperbilirubinémiu, polycytémiu, sklon k hypokalcémiam a kficom a dychové problémy
deti narodenych na hranici zrelosti (Andélova, 2011, s. 102-105). V druhej polovici
gravidity dochadza k porucham rastu. U dlhotrvajuceho diabetu a pri
makrovaskularnych komplikaciach méze déjst az u 20 % krozvoju intrauterinnej
rastovej restrikcie plodu na podklade poruchy uteroplacentarnej vymeny latok.
Castejsie v8ak dochadza k rastovej akceleracii, k hypertrofii plodu az k vzniku
makrozémie plodu (Zwinger et al., 2004, s. 532). Ztoho vyplyvaju pbérodnicke
komplikacie u matky aj u plodu (trauma, dystokia ramien, paréza brachialneho plexu).
Po 38. tyzdni gravidity stupa riziko vnutromaternicového odumretia plodu v désledku
stupajuceho rizika hypoxie, acidézy, placentarnej insuficiencie a fetalnych dysrytmii,
¢o vedie k vacsej frekvencii indukovanych pbérodov a cisarskych rezov.

U hypertrofickych novorodencov dochadza k porucham prijmu potravy v désledku
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spomaleného vyprazdnovania zaludka vplyvom zvySenej hladiny amylinu
u makrozomickych deti (Korecko et al., 2014, s. 44-45).

2.1.1 Vrodené vyvojové vady

Vrodené anomalie, tiez zname ako vrodené vyvojové vady, su definované ako
Strukturalne alebo funkéné anomalie (napr. metabolické poruchy), ktoré nastanu pocas
vnutromaternicového vyvoja plodu. Etiolégia vrodenych vyvojovych vad je
multifaktorialna. Mézu byt spdsobené defektmi jedného génu, chromozomalnymi
poruchami, multifaktorialnou dedi¢nostou, teratogénmi prostredia, pripadne
nedostatkami mikrozivin. Biologicky mbze vnutromaternicové hyperglykemické
prostredie spdsobit oxidacny stres a zvySené riziko vrodenych vyvojovych vad vo
vyvijajucich sa plodoch (Bao et al., 2020, s. 2983-2984). V prvom trimestri a v Case
poCatia méze materska hyperglykémia spbsobit’ diabeticki embryopatiu, o ma za
nasledok vrodené vyvojové chyby a spontanne potraty. To sa primarne vyskytuje
v tehotenstve s pregestacnym diabetom (Riskin, Garcia-Prats, 2020).

Je vSeobecne zname, Ze deti diabetiCiek su ohrozené CastejSim vyskytom
vrodenych vyvojovych vad. Riziko VVV je 2 az 3 krat CastejSie nez u zdravej populacie
a priamo suvisi so zlou kompenzaciou diabetu. Vplyv na pokles rizika ma uzivanie
kyseliny listovej, ktora vedie k znizeniu incidencie razstepov nervovej trubice u plodu
asi 050 % (Dokusova et al., 2014, s. 78). Cim je vy38i podiel glykovaného
hemoglobinu v 1. trimestri, tym je vySSia pravdepodobnost vzniku VVV u plodu.
U pacientiek s DM 1. typu je incidencia VVV az 5,9 %, u Il. typu 4,6 % a u GDM len 0,9
% (KorecCko et al., 2014, s. 44).

Pregestacny diabetes mellitus je diagnostikovany uz pred tehotenstvom
a zahfha DM |. typu (inzulindependentny) a DM II. typu (noninzulindependentny). Tieto
typy diabetu mdézu vyustit v zvySenu hladinu glukézy kedykolvek pocCas tehotenstva.
Ked je hyperglykémia u matky pritomna v prvej polovici tehotenstva (do 20. tyzdna),
glukéza prechadza placentou a vedie k hyperglykémii u plodu kvoli nezrelym bunkam
ostrov€ekov, ktoré nie su schopné reagovat na sekréciu inzulinu a matersky inzulin
nie je schopny prestupit’ placentou a prispiet’ k regulacii glukézy u plodu (Grev et al.,
2020, s. 323). Organogenéza nastava tri az Sest tyzdfiov po pocati a predstavuje €as,
ktory je obzvlast citlivy na glykemické zmeny. Predpoklada sa, ze hyperglykémia
pOsobi ako teratogén zmenou hladin délezitych biochemickych zlucenin ako je
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znizovanie inozitolu, kyseliny arachidénovej a kyseliny listovej, zatial ¢o sa zvysSuju
reaktivne druhy kyslika (Eriksson, 2009, s. 88). Tieto naru$enia mézu mat za nasledok
oxidacCny stres, poSkodenie DNA a smrt’ buniek v Case organogenézy. Deti matiek so
zle kontrolovanym pregestacnym diabetom su vo zvySenom riziku zlého rastu plodu
na zacCiatku gravidity a zavaznych vrodenych vyvojovych vad. Taktiez to prispieva
k spontannemu odumretiu plodu, vratane potratu a narodenia mftveho plodu (Grev et
al., 2020, s. 323).

Medzi Specifické vyvojové vady patri syndrom kaudalnej regresie, vyvojové
vady srdca, centralneho nervového systému, kosti a obli¢iek (Roztocil, 2008, s. 215).
Syndrém kaudalnej regresie je zriedkavo sa vyskytujuci defekt neuralnej trubice
ovplyviiujuci koncové segmenty chrbtice. Prejavuje sa ako celkovy neurologicky defekt
v dolnych koné&atinach a stratou kontroly nad mo&ovym mechurom a &revami. Casto je
pritomnych niekolko dalSich anomalii inych systémov. (Singh et al., 2005, s. 578).
Syndrém kaudalnej regresie je u deti diabetiCiek CastejSi ako v beznej populacii.
Dlhodoba morbidita prezivSich deti spoCiva hlavne v neurogénnej dysfunkcii
mocového mechura, ktora vedie k progresivnemu poskodeniu obli€iek a k deaktivacii
neuromuskularneho deficitu dolnych kon¢atin. Pre zlepSenie kvality Zivota je potrebné
absolvovat neurochirurgické a ortopedické zakroky a rehabilitacie (Huang et al., 2005,
S. 265-266).

Vrodené anomalie su zavaznymi nasledkami pregestacného diabetu a tieto
Zeny a ich potomkovia su vystaveni nadmernému riziku. Norska celonarodna studia
skumala vyskyt kongenitalnych anomalii u deti diabetiCiek I. typu. V rokoch 1999 az
2004 sa v Norsku narodilo 350 961 deti, z toho 1 583 sa narodilo matke diabeticke I.
typu. Kongenitalne anomalie boli pozorované u 5,7 % tychto deti, v porovnani s 2,9 %
u ostatnej populacie. NajCastejSie postihnutym organovym systémom v skupine deti
diabeticiek bol kardiovaskularny, a to vo viac ako polovici pripadov. NajCastejSie sa
vyskytujuce vrodené chyby srdca boli defekty predsiefiového a komorového septa.
Anomalie muskuloskeletalneho systému sa vyskytovali v 12 % pripadov (najCastejSie
deformity v bedrovej oblasti), urogenitalny systém bol postihnuty v 9 % pripadov
(najCastejSie hypospadia) a v 8 % pripadov Slo o multiorganové anomalie (Eidem et
al., 2010, s. 1403-1411).

Jedna Studia zistila, Ze u Zien s diabetom Il. typu sa miera potratov takmer
zdvojnasobila z 8,8 % na 15,7 % pri slabom kontrolovani glykémie. Dalsia prisla so

zistenim, Ze pri graviditach s diabetom I. typu su hodnoty mftvonarodenych deti az
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patnasobne vy38Sie ako normalne. Odhaduje sa, Z2e v 4 az 10 % gravidit
komplikovanych pregestacnym diabetom sa u potomka vyskytne niektora z vyvojovych
malformacii (Grev et al., 2020, s. 323-324).

GDM sa vyznaCuje materskou inzulinovou rezistenciou s vyslednou
hyperglykémiou u matky v druhej polovici tehotenstva a je zvy€ajne diagnostikovany
Vv rutinnom screeningu medzi 24. az 28. tyZzdriom tehotenstva, alebo aj skér v pripade
pritomnych rizikovych faktorov. Deti narodené matkam s gestatnym typom diabetu
nemaju zvysSené riziko vrodenych vyvojovych vad v désledku normalnej hladiny
glukdézy u matky poCas organogenézy v 5. az 8. tyzdni gravidity. Riziko vrodenych
vyvojovych vad potomkov gestacnych diabetiCiek je len mierne zvySené v porovnani
s beznou populaciou. Potencialne dosledky GDM suvisia s druhou polovicou
tehotenstva (Grev et al.,, 2020, s. 324). Aj ked maju gestatné diabetiCky
pravdepodobne naruseny metabolizmus glukdzy uz pred zaciatkom tehotenstva alebo
vo v€asnom Stadiu tehotenstva, nie je to az také zavazné ako u pacientiek so zjavhym
pregestacnym diabetom (Buchanan, 2005, s. 487).

Spojenia medzi GDM a VVV su nejasné. Vyskum z National Birth Defects
Prevention Study (NBDPS) dospel k zaveru, ze GDM sa spaja len s obmedzenou
skupinou vrodenych vyvojovych vad, ako je razstep pery a razStep podnebia (Correa
et al., 2008, s. 237). Studia vykonana v americkom $tate Washington zistila, ze GDM
nesuvisi s vrodenym razStepom mocovej trubice na spodnej strane penisu, tzv.
hypospadiou (Porter et al., 2005, s. 495-499). Naproti tomu Studia, ktora vyuziva udaje
zo Svédskeho a danskeho registra z rokov 1978 az 2012, priSla k zaveru, ze GDM

asociuje s mierne zvySenym rizikom anomalii genitalii (Arendt et al., 2018, s. 280-289).

2.1.2 Makrozémia plodu

Makrozémia plodu je definovana ako pérodna hmotnost nad 4000 g alebo 4500
g a jej vyskyt sa zvySuje v gravidite komplikovanej diabetom, hlavne ak nie su hladiny
glukézy optimalne kontrolované (Grev et al., 2020, s. 324). U diabetickej matky je velky
plod desatkrat CastejSi nez u nediabetickej. Vzrast plodu je na ukor tuku, svalového
tkaniva avnutornych organov. Hyperglykémia matky vedie k hyperglykémii
a hyperinzulinémii plodu, ktory na to reaguje vytvaranim tukovych depozit (Hajek et
al., 2014, s. 282). Diagn6za makrozomie plodu sa stanovuje meranim hmotnosti po

pbrode atymto sa definitivne potvrdzuje az po samotnom pdérode novorodenca.
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S makrozomiou plodu sa stretavame u 10 % pérodov. Makrozomicki novorodenci su
ohrozeni dystokiou ramien a pérodnou traumou. Toto riziko priamo suvisi
s hmotnostou plodu a zac€ina sa podstatne zvySovat pri hmotnosti 4500 g, obzvlast ak
presahuje 5000 g (Najafian, Cheraghi, 2012, s. 1-2). Makrozomicki novorodenci
diabetiCiek maju vacsie mnozstvo celkového telesného tuku, hrubSi kozny zahyb
hornych koncCatin a mensie pomery obvodu hlavy k brusnej dutine. Tento zmeneny tvar
tela vystavuje novorodencov k vySSiemu riziku dystokie ramien. Dystokia ramien
u novorodenca sa vyskytuje az trikrat CastejSie prave u diabetickych gravidit (Grev et
al., 2020, s. 324-325).

Poranenie brachialneho plexu je zriedkavé s vyskytom menej ako 2 pripady na
1000 vaginalnych pérodov. Riziko je priblizne 20-krat vysSie, ak hmotnost presahuje
4500 g (Najafian, Cheraghi, 2012, s. 2). Traumatické postihnutie nervového plexu
moze mat’ za nasledok neurologické poruchy. Paréza brachialneho plexu sa vyskytuje
v dvoch typoch. U horného typu (Duchene-Erbov, C5 a C6) je pritomna chaba paréza
hornej Casti paze a predlaktia, paza je bezvladna, zrotovana dovnutra, hybnost' prstov
je ale zachovana. Paréza dolného typu (Klumpkeovej, C8 a Th1l) sa vyskytuje zriedka
a je Casto kombinovana s hornym typom. Postihuje celu pazu a aj prsty. Tiez sa mézu
objavit zlomeniny ramennej alebo kfu¢nej kosti. Zlomenina klu¢nej kosti je najCastejSia
zlomenina vzniknuta nasledkom pérodnej traumy (Muntau, 2014, s. 7).

Medzi rizikové faktory dystokie ramien patri hmotnost plodu nad 4200 g. Na
ultrazvukovom vySetreni su badatelné znamky velkého hypertrofického plodu, obvod
hrudnika nad 37 cm, disproporcia medzi obvodom hlavicky a hrudnika, nedostato¢ne
kompenzovany diabetes mellitus, tehotensky prirastok nad 20 kg a obezita matky.
U makrozomickych plodov sa nejedna o proporcionalne zvacsenie jednotlivych Casti
plodu. Hlavicka zostava velkostou v hraniciach normy a naopak normu presahuje
hrudnik, koncatiny a brucho plodu (Dolezal, 2007, s. 45). Kefalopelvicky nepomer sa
prejavi uz na konci prvej doby pérodnej, kedy hlavicka nevstupuje do panvy. Méze sa
ale stat, Ze pri dystokii ramien hlavi¢ka s problémami predsa prejde panvovym
kanalom, no pérod sa zastavi zaseknutim ramenného pletenca. Hlavi¢ka sa porodi,
ale dalej nepostupuje, nevykonava vonkajSiu rotaciu a progresia plodu sa zastavuje.
PriCinou je porucha pérodného mechanizmu ramien, ktoré bud nevstupia do male;j
panvy vobec, alebo vstupia a nevykonavaju vo vychode rotaciu do priameho priemeru.
RieSenie dystokie je vyhladavané v antenatélnej diagnostike takych plodov, kde sa

jednoznacne indikuje SC v snahe privefmi neriskovat poranenie plodu i rodicky.
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Potencialne komplikované pérody a nizSia tolerancia voci stresu vystavuje dieta
vysokému riziku perinatalnej asfyxie (Dolezal, 2007, s. 46).

V najnovSsom vyhlaseni izraelskej spolo¢nosti gynekoldgie a pérodnictva sa
uvadza, ze hmotnost 4250 g je horna medzna hodnota pre pokus o vaginalny pérod
u diabeticiek (Nachum et al., 2017, s. 332-337). Taktiez sa preukazalo, Zze makrozémia
je najbeznejSia medicinska indikacia pre pérod cisarskym rezom v diabetickom
tehotenstve. To potvrdila aj su€asna Studia, ked az 68 % takychto novorodencov prislo
na svet per SC (Riskin et al., 2020, s. 507). Po narodeni su tieto deti obézne, pletorické
a velké na svoj gestacny vek. Preukazuje sa u nich nadmerné mnozstvo tuku, ako aj
zvacsenie pecCene a sleziny, tzv. hepatosplenomegalia a srdcova visceromegalia. Rast
mozgu a pravdepodobne aj obli€iek nie su zavislé na inzuline, a preto su tieto organy

normalnej velkosti (Arnon, Ravid, 2020, s. 514).

2.1.3 Hyperinzulinémia plodu

Matersky metabolizmus glukézy sa prispdésobuje tehotenstvu, aby sa
zabezpec il nepretrzity prisun glukozy k plodu. Tieto hormonalne regulované adaptacie
zahfiaju zvySenu produkciu glukézy nala¢no v peceni a periférnu matersku inzulinovu
rezistenciu (Catalano, 2014, s. 274).

Materska gluk6za sa prenasa na plod cez placentu nadol koncentraCnym
gradientom. Gradient glukézy sa stanovi hladinami u matky aj u plodu. Materska
hyperglykémia a nizke hladiny glukézy u plodu zvySia gradient, ¢o povedie
k zvySenému toku glukézy k plodu (Desoye, Nolan, 2016, s. 1091). Materska
hyperglykémia je nasledkom nedostatoCnej kontroly materského diabetu, ktory
podporuje prenos glukdzy do plodu. ZvySuje sa hladina glukdzy v krvi plodu, zvySuje
sa stimulacia uvolfiovania inzulinu z fetélnych buniek ostrovéekov a nasledne vznika
fetalna hyperinzulinémia. Délezité je, Ze fetalna hyperinzulinémia zvySenim rychlosti
vyuzitia glukézy plodom (€o je ovplyvnené hladinou fetalneho inzulinu, fetalnou
citlivostou na inzulin a hmotnostou plodu), nasledne znizi hladinu glukdézy u plodu.
Tym sa nasledne zvysSi strmost transplacentarneho gradientu glukézy a rychlost
prenosu glukdzy. V skutoCnosti materska hyperglykémia tlaci glukézu a fetalna
hyperinzulinémia ju taha cez placentu smerom k plodu. Nasledné zvySené dodavanie
glukdzy od diabetiCiek spolo¢ne s fetalnou hyperinzulinémiou stimuluju tvorbu
fetalnych triacylglycerolov a ukladanie prebyto¢ného tukového tkaniva (Desoye,
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Nolan, 2016, s. 1090-1091). AvSak tiez k tomu mdZzu prispiet aminokyseliny aj mastné
kyseliny. ZvyS$eny prisun mastnych kyselin a aminokyselin mdze prispievat k udrzaniu
nadmernej sekrécie fetalneho inzulinu a hyperinzulinémie plodu aj v situaciach, kedy
su hladiny glukézy relativne dobre kontrolované. Presun mastnej kyseliny do plodu je
tiez mozny, prinajmenSom pre tie mastné kyseliny, ktoré sa prenasaju difuziou
(Desoye, Nolan, 2016, s. 1093).

Fetalna hyperinzulinémia je charakteristickym znakom diabeticke] fetopatie.
Prispieva k hromadeniu tuku u plodu a velmi Casto vedie k pérodu velkych plodov.
AvSak zvySena adipozita sa mdéze vyskytovat aj u deti diabetiCiek, ktoré maju
normalnu pérodnu hmotnost (Catalano et al., 2003, s. 1699). U novorodencov
diabetickych matiek je prechod glukézy do tkaniv ovela rychlejSi ako u normalne;j
gravidity. Prave kvéli fetalnej hyperinzulinémii sa Casto vyskytuje u novorodenca po
pbérode hypoglykémia (Desoye, Nolan, 2016, s. 1090).

Zdanlivo tesné kontroly glykémie v neskorsej faze tehotenstva ¢asto nezabrania
diabetickej fetopatii, aspon pri DM I. typu a Il. typu, €¢o mbze byt CiastoCne vysvetlené
kradeZou glukézy plodu od matky. Je to kvéli tomu, Ze fetalna hyperinzulinémia
udrziava zvySeny gradient glukézy cez placentu a glukéza sa kradne dokonca aj
v obdobiach celkom normalnej materskej glykémie (Desoye, Nolan, 2016, s. 1092).

Hodnotili sa zmeny v oralnom gluk6zovom toleranénom teste (OGTT) od 25. do
31. tyzdna gravidity u Zzien s GDM kategorizovaného podla pritomnosti resp. absencie
hyperinzulinémie plodu. U zien s GDM bez dékazu hyperinzulinémie plodu, uréené AFI
<48,6 pmol /|, sa glukézova tolerancia v obdobi od 25. do 31. tyzdna zhorsila. Naopak
u zien s GDM s fetalnou hyperinzulinémiou (AFIl > 48,6 pmol / |) sa po€as rovnakého
obdobia zlepSila glukézova tolerancia. To je mozZzné vysvetlit prave prestupenim
glukézy do plodu v désledku efektu zvySenej aktivity v ,kradezi“ glukézy. Placenty
hyperinzulinemickych a makrozomickych plodov mézu byt tiez vacsie, a tak sa zvySuje
placentarna spotreba glukézy a méze prispiet k otupeniu vzostupu glukézy pri OGTT.
Existuje teda riziko, Ze GDM nebude diagnostikovany u zZien s plodmi najviac

postihnutymi hyperinzulinémiou (Weiss et al., 2001, s. 470-475).
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Obrazok 1: Hyperinzulinémia a riziko maskovania diagnézy GDM pri OGTT

(Desoye, Nolan, 2016, s. 1092)

OGTT bolo uskuto€nené u 34 matiek v 25. tyzdni a v 31. tyZdni pred zaCatim
akejkolvek inzulinovej terapie. TieZz bola uskuto€nena amniocentéza a v 31. tyzdni
gravidity boli merané hladiny indexu plodovej vody. V skupine 13 matiek bez znamok
hyperinzulinémie plodu (AFI < 48,6 pmol / I, v obr. 1 plna modra Ciara) sa tolerancia
glukézy v asovom obdobi zhorsila, ¢o sa prejavi vy§Sou hodnotou glukézy po hodine
(9,3 oproti 10,0 mmol / I). Ani jednej matke z tejto skupiny sa nenarodil makrozomicky
novorodenec (< 4000 g). V skupine 21 matiek so znamkami hyperinzulinemického
plodu (AFI > 48,6 pmol /I, v obr. 1 preruSovana Cervena ¢iara) boli hladiny glukdzy po
jednej aj dvoch hodinach opakovaného OGTT nizSie ako v 25. tyZzdni (1 h — 11,2 oproti
99 mmol / I, 2 h — 8,8 oproti 7,7 mmol / I). V tejto skupine matiek porodilo
makrozomického novorodenca (> 4000 g) 7 Zien, o predstavuje 33 % (Weiss et al.,
2001, s. 470-475).

Poznatky Weissa et al. su dolezité z nasledujucich dvoch dévodov. Po prvé,
podporuju tvrdenie, Ze prehnana kradez glukézy sa vyskytuje v diabetickych
graviditach komplikovanych fetalnou hyperinzulinémiou. Po druhé, poskytuju dévod,
preco sa u niektorych zZien s plodmi so vSetkymi charakteristikami diabetickej fetopatie
Casto zisti ,normalna“ glukézova tolerancia.

Vysoka pravdepodobnost toho, Ze fetalna hyperinzulinémia mdéze maskovat
diagnézu GDM pri OGTT prostrednictvom fenoménu ,kradeze® glukdzy od matky,
vyzaduje dalSie Studie a potvrdenia aje tiez potrebné dékladne zvazit klinické
désledky. Pre dalSie zlepSenie vysledkov suvisiacich s hyperinzulinémiou

a prehnanym prechodom glukézy k plodu, &i uz pri pregestatnom diabete alebo pri
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GDM, je potrebné optimalizovat metabolicku kontrolu uz na zaciatku tehotenstva. To
si bude vyZzadovat predkoncep&né planovanie u Zien s preexistujucim diabetom, ako
aj pre zeny so zvySenym rizikom GDM a lepSie prostriedky na bezpeénu normalizaciu
glykémie (Desoye, Nolan, 2016, s. 1093).

2.2 Vplyvy na novorodenca

Aj ked sa mézu nizSie uvedené novorodenecké komplikacie vyskytnut v beznej
novorodeneckej populacii, prevalencia u novorodencov diabetiCiek je ovela vysSia.
Zda sa, Ze frekvencia zavisi od zavaznosti materského diabetu a stupria kontroly
glykémie pocas tehotenstva. Tiez prevalencia neziaducich ucinkov na novorodencov
je vySSia pri pregestachom diabete matky v porovnani s gestacnou formou diabetu
(Persaud, 2007, s. 111).

2.2.1 Hypoglykémia

U novorodenca diabetiCky sa po pérode a prestrihnuti pupoCnej Snury nahle
prerusi dodavka glukézy od matky. To vedie s vysokou hladinou inzulinu
k hypoglykémii u mnohych novorodencov. Hypoglykémia je  CastejSia
u makrozomickych deti a méze sa eSte zhorsit' traumatizujucim priebehom pdrodu,
sekundarne pri vyCerpanych zasobach glykogénu, ako aj pri uvolfiovani
katecholaminov a glukokortikoidov (Grev et al., 2020, s. 326).

Hranica hypoglykémie nie je u novorodencov jednoznacna, predovSetkym
z dévodu nehomogénnosti tejto skupiny (gestacny a postnatalny vek) a mozZnej
pritomnosti rizikovych faktorov (hypoxia, hyperglykémia matky, stav trofiky).
U fyziologickych novorodencov v prvych dvoch hodinach po pérode klesaju hodnoty
glykémie az na 1,7 mmol / |, pri€om su tito novorodenci asymptomaticki, s normalnou
popdrodnou adaptaciou a ich glykémia sa pri adekvatnom prijme potravy znormalizuje
do 12 hodin od poérodu. Tato fyziologicka hypoglykémia je sucastou adaptacného
procesu novorodenca. Hodnoty glykémie, ktoré by viedli k akutnemu alebo
chronickému neurologickému posSkodeniu nie su stanovené na podklade evidence-
based medicine (Cerny et al., 2016, s. 28). Pre definiciu hypoglykémie sa pouziva
schéma AAP zroku 2011 pre lahko nezrelych a donosenych novorodencov, s
hodnotami glykémie < 1,5 mmol / | v prvych 4 hodinach Zivota, < 2,2 mmol / | vo veku
4 az 24 hod., < 2,6 mmol / | vo veku viac ako 24 hodin (Adamkin, 2011, s. 575-579).
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Klinické prejavy hypoglykémie su neSpecifické a mézu sa vyskytovat aj pri inych
zavaznych ochoreniach novorodencov. Obsahuju Siroku Skalu lokalnych
a generalizovanych  symptomov, prameniacich hlavne z neuroglykopénie,
kardiopulmonarnej nestability a aktivacie autonomného nervového systému. Do
klinického obrazu hypoglykémie patri: drazdivost, excesivny Moroov reflex, bledost az
cyandza, hypotonia, zasklby az ki€e, apnoické pauzy, tachypnoe, grunting, slaby alebo
vysoko ladeny plag, letargia, chabé pitie, pri tazkej a dlhodobej hypoglykémii az kéma.
Casto v8ak byva hypoglykémia klinicky asymptomaticka (Cerny et al., 2016, s. 28-29).
Rutinne by mali mat vSetci rizikovi novorodenci vySetrenu hypoglykémiu. Podla
usmerneni AAP by mala byt hypoglykémia rieSena a lieCena v€asnym kifmenim
a i.v. dextrézou (Grev et al., 2020, s. 326).

Cerny (2016) dalej uvadza, Ze strava by sa mala podat do 1 hod., optimalne za
30 minut po pbérode a dalej pokraCovat v kimeni po 2 az 3 hodinach. JednoznacCne
preferované je kojenie Cerstvym materskym mliekom, pretoZze novorodenci kimeni
materskym mliekom maju vysSSiu produkciu ketolatok a lepsSie toleruju hypoglykemicky
stav. Intravendzna lieCba glukézou =zahfia ,minibolus® glukdzy, nasledovany
kontinualnou i.v. infuziou. Odporu€ena je koncentracia 10 % glukézy. Pri nutnosti
pouzit koncentrovanejSiu glukézu (> 12,5 %) je indikovany centralny Zilny vstup.
Cielom intravendznej lieCby je dosiahnut hodnoty glykémie v rozmedzi 2,6 — 3,0 mmol
/1. Dalie zvy$ovanie glykémie vedie k neZiaducej stimulacii produkcie inzulinu.

Pri stanoveni hypoglykémie je vhodné vySetrit laboratérne markery infekcie,
ABR, i6nogram, vratane Ca®* a Mg a vylucit polycytémiu. Pri pretrvavajucej
hypoglykémii je potrebné vylucit podobnost’ s inymi chorobami ako dedi¢né poruchy
metabolizmu (napr. galaktozémia), adrenalna hyperplazia alebo iny pdévod
hyperinzulinémie  (Beckwith-Wiedeman sy.). Echokardiografia je vhodna
u hypertrofickych plodov. Pokial je preukazana hypertroficka kardiomyopatia
s obehovym zhorSenim, odporuca sa v lieCbe vyuzivat beta-blokatory, pretoze
i6notropnéa podpora modZe zhorsit obstrukciu vytokového traktu (Cerny, 2016, s. 29).

U deti matiek s GDM su morfologické prejavy prechodné a v priebehu
niekolkych mesiacov dochadza kich vymiznutiu. Rizika z pohladu dlhodobého
neurologického vyvoja tychto novorodencov su zvySené, najma ak dbjde k tazkej
a dlhodobej hypoglykémii (Nahum Sacks, 2016, s. 380). Su popisané neuropsychické

odchylky najréznejSieho typu, v dospelosti vSak maju vacsie riziko metabolického
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syndromu, obezity, kardiovaskularnych a cerebrovaskularnych chordéb a diabetu
(Tabery et al., 2016, s. 111-118).

Studia vykonana v Izraeli poukazuje na to, Zze hypoglykémia sa &astejSie
vyskytovala u novorodencov matiek s pregestaénym diabetom. Symptomaticka
hypoglykémia sa vyskytla u 30 % novorodencov narodenych matkam s pregestacnym
diabetom v porovnani iba s 2,9 % novorodencov matiek s GDM. Miera deti, ktoré
vyZadovali intraven6znu lieCbu sa vSak vyznamne neliSila (58,3 % oproti 50,0 %).
V tejto Studii bolo tiez zistené, Ze hypoglykémia bola vyznamne spojena
s nedonosenostou a velkym plodom na svoj gestacny vek (Riskin et al., 2020, s. 504).
Pri dobre kompenzovanom diabete sa udava 5 az 15 % riziko postnatalnej
hypoglykémie novorodenca. Neonatologické oddelenie FN v Plzni uvadza, Ze v roku
2012 sa hypoglykémia vyskytla u 26 novorodencov, Co predstavuje iba 8,7 %.
Skumanych bolo 299 diabetickych novorodencov. Vzhladom k spolupraci
s diabetologickymi centrami dochadza k uspesnej kompenzacii diabetu tehotnych zien
v CR, na ¢o poukazuje aj tento relativne nizky vyskyt novorodeneckej hypoglykémie
(Korecko et al., 2014, s. 46).

2.2.2 Hypokalcémia, hypomagnezémia

Okrem hypoglykémie sa mbzu prejavovat aj iné zdravotné tazkosti.
Hypokalcémia s alebo bez sprevadzajucej hypomagnezémie sa mébze vyskytovat
v prvych troch dnoch Zivota. Abnormalne hladiny vapnika pravdepodobne vznikaju zo
znizeného prisunu vapnika matky atiez s oneskorenou odpovedou pristitnych
teliesok, ¢o ma za nasledok doCasny sekundarny hypoparatyreoidizmus. Subezna
hypomagnezémia mdze komplikovat hypokalcémiu a stazit’ jej lieCbu. Priznaky su
podobné hypoglykémii. Asymptomaticki novorodenci nevyzaduju rutinny screening,
symptomaticki by mali byt vySetreni a mézu vyzadovat nahradu vapnika alebo horc¢ika
(Grev et al., 2020, s. 326).

Zmeny homeostazy vapnika a hor€ika sa vyskytuju asi u 50 % deti, ktorych
matky su na inzuline. Na rozdiel od hypoglykémie, ktora nastane okamzite po
narodeni, hypokalcémia sa objavuje u novorodenca 48 aZz 72 hodin po narodeni.
Plazmatické koncentracie vapnika nizSie ako 7 mg / dl su pozorované velmi ¢asto
(Nold, Georgieff, 2004, s. 619-637). Mitanchez (2015) zase uvadza, Zze hypokalcémia

priamo suvisi so zavaznostou a trvanim materského diabetu. NavySe mébze byt

22



potenciovand nedonosenostou plodu a perinatalnou asfyxiou. Mechanizmy
hypokalcémie su pravdepodobne spajané so zlyhanim diabetického novorodenca pri
dosiahnuti adekvatnej odpovede paratyroidného horménu. Tiez su pritomné vysoké
hladiny kalcitoninu a uvadzaju sa aj mozné zmeny v metabolizme vitaminu D.

Hypomagnezémia (< 1,5 mg / dl) je taktiez ¢asto sa vyskytujuca. Je obvykle
prechodnym stavom a jej patofyziologicky vyznam ostava nejasny. Hypokalcémia aj
hypomagnezémia sa prejavuju nervozitou novorodenca a mézu vyzadovat dopinkovu
lie€bu vapnikom. AvSak u vacsiny pripadov su to prechodné udalosti, ktoré vymiznu
spontanne (Nold, Georgieff, 2004, s. 619-637).

2.2.3 Syndrém respiracnej tiesne

Syndrom respiraCnej tiesne je zivot ohrozujuci stav, veduci k zapalu
a akumulacii tekutiny v alveolach a plucnom intersticiu. Syndrom méze mat nastup
v akomkolvek veku, vratane novorodeneckého obdobia (Rimar et al., 2014, s. 621).
Syndrém dychovej tiesne vznika nasledkom nedostatku surfaktantu u nedonosenych
novorodencov a klinicky sa prejavuje bezprostredne po podrode ako rychlo
progredujuca dychova nedostato¢nost skoro vyluéne v gestathom veku pod 35.
tyzden gravidity s pérodnou hmotnostou < 2000 g (Muntau, 2014, s. 9).

Vystelka plucnych alveol je tvorena dvoma typmi buniek. Bunky |. typu sluzia
k vymene plynov medzi vdychovanym vzduchom a krvou v kapilarach pldcnych
mechurikov. Bunky Il. typu produkuju surfaktant, ktory vytvara na vnutornom povrchu
alveol tenucky film. Surfaktant je povrchovo aktivna latka, ktorej ulohou je udrziavat
stabilitu alveol, tzn. dynamicky menit povrchové napatie na hrani¢nej ploche
alveolarnej vystelky. Kone¢nym efektom je teda zabranenie kolapsu alveol na konci
vydychu a vzniku atelektdaz v oboch pfucnych oddieloch. Surfaktant je pritomny
v plucach v dostatoénom mnoZstve zhruba az od 35. tyZdfa tehotenstva (Borek, 2007,
s. 196). Nedostatok surfaktantu vedie k vzniku atelektaz, znizeniu poddajnosti pluc
a nasledkom hypoventilacie dochadza k hypoxémii, stupa CO:2 a nasleduje systémova
hypotenzia a vazokonstrikcia pfucnych ciev. Bezprostredne po poérode alebo pocCas
prvych hodin po pérode nastupuje u novorodenca tachypnoe, dyspnoe, gruntig
(stonavy vydych). K tomu sa pridava sternalne a interkostalne zatahovanie, dychové
ozvy su temné, farba koze je bleda, je pritomna termolabilita a ¢asto sa vyskytuje aj
cyanoza (Muntau, 2014, s. 9).
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Medzi najdblezitejSie preventivne opatrenie syndromu dychovej tiesne patri
spravne prevedena indukcia pfucnej zrelosti (Muntau, 2014, s. 10). Beta
sympatomimetika mo&zu  prehlbovat inzulinova rezistenciu a spésobovat
hyperglykémiu u tehotnej Zeny, rovnako pdsobia aj kortikosteroidy. Tokolytikum
Atosiban nema negativny vplyv na metabolizmus glukézy, a preto je jeho podanie
u diabeticiek preferované (Andélova, 2015, s. 459-461). Postnatalna terapia spociva
v zaisteni termoneutralneho prostredia, adekvatnej dodavky energie a tekutin
parenteralnou formou. V lahkych pripadoch je postacujuca oxygenoterapia,
eventualne pouzitie distenznej terapie (CPAP). Pri tazSich formach RDS je nutna
v€asna intubacia a UPV. Pri tazkych formach sa aplikuje aj surfaktant intratrachealne
cez endotrachealnu kanylu, niekedy aj opakovane. V su€asnosti sa novorodencom
s RDS vo vacsine pripadov podavaju naturalne surfaktanty Alveofact, Curosurf
a Survanta (Borek, 2007, s. 197-198).

Su zname aj menej invazivne spdsoby podania surfaktantu. Pri metdde
INSURE (INtubate — SURfactant — Extubate) su spontanne ventilujuci novorodenci
intubovani, aplikuje sa im surfaktant, nasledne su rychlo extubovani a pripojeni opat
na CPAP. Bolo preukazané, zZe tato technika zniZuje potrebu mechanickej ventilacie
a vyskytu chronického ochorenia pluc (Soll et al., 2019, s. 509-511). Dal$ia metdda
bola navrhnutd, aby sa uplne zabranilo mechanickej ventilacii. Metdda LISA (Less
Invasive Surfactant Administration) pouziva kratky trachealny katéter pre aplikaciu
surfaktantu pocas spontanneho dychania novorodenca. Pouziva sa laryngoskop na
spristupnenie priedusnice a zavedenia katétru za hlasivky, zatial ¢o je velmi pomaly
aplikovany surfaktant. LISA predstavuje komplexny pristup podporujuci Setrny prechod
do mimomaternalneho sveta a umoZznuje tymto detom taZit z vyhod spontannej
dychovej aktivity (Klotz et al., 2017, s. 147).

RDS sa CcastejSie vyskytuje u novorodencov diabetiCiek z nasledujucich
dbévodov. Po prvé, novorodenci diabetiCiek su CastejSie narodeni predCasne. A po
druhé, materska hyperglykémia spomaluje syntézu povrchovo aktivnych latok (Riskin,
Garcia-Prats, 2020). Vyskyt RDS u diabetickych deti je pat az Sestkrat vyssi, a to aj
po prihliadnuti na gestacny vek, mechanizmus po6rodu, pérodnu hmotnost, Apgar
skore a vek matky. Hyperinzulinemicky stav plodu obmedzuje schopnost’ alveolarnych
buniek II. typu produkovat surfaktant. PretoZe toto zvySené riziko pretrvava priblizne
do 38. tyZdna gravidity, RDS u tychto novorodencov mozno minimalizovat usilim

vyhnut sa pred€asnému pérodu (Grev et al., 2020, s. 326).
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2.2.4 Hyperbilirubinémia

Jedna sa o vzostup sérovej koncentracie bilirubinu, ktory postihuje 60 %
v8etkych novorodencov. U donoseného novorodenca ide o fyziologicky ikterus az do
koncentracie bilirubinu 260 umol / I. Pri prekro€eni hranice 430 pmol / | hrozi nastup
bilirubinovej encefalopatie so zni¢enim nervovych buniek v bazalnych gangliach
a jadrach mozgového kmena (Muntau, 2014, s. 20).

Ikterus je symptom, prejavujuci sa Zltym sfarbenim koze, sliznic a ocnych
bielok. Pri¢inou je zvySena hladina bilirubinu v krvi a tkanivach. Bilirubin je rozkladny
produkt Cerveného farbiva erytrocytov. V ramci metabolizmu bilirubinu vznika najprv
nekonjugovany bilirubin. Ten je potom premeneny pecCenovou bunkou na
konjugovany, ktory je vylu€ovany zl€ou do duodena a v Creve sa meni pod vplyvom
¢revnych baktérii na farbiva, ktoré spdsobuju hnedé sfarbenie stolice a nasledne su
stolicou vyluSované =z organizmu. Specifickym javom metabolizmu bilirubinu
u novorodenca je tzv. enterohepatalna reabsorpcia bilirubinu. Crevo novorodenca
obsahuje enzym beta-glukuronidazu, ktory je schopny menit uz konjugovany bilirubin
spat na nekonjugovany. Z Creva sa vstreba do krvi, a tak opat’ zvySuje naloz bilirubinu,
ktoru musia pretazené pecCenové enzymatické systémy znova spracovat. NavysSe
smolka obsahuje velké mnozstvo bilirubinu a kym nie je vylu€ena z organizmu,
podporuje enterohepatalnu reabsorpciu. Cim neskér sa smolka vylGgi, tym viac je
potenciovana Zltacka. VySSie hodnoty nekonjugovanej hyperbilirubinémie su pre
neonatalne obdobie typické a €asté. Viditelnu ZltaCku ma 60 az 70 % zrelych, zdravych
novorodencov. Iba umenej nez 5 % donosenych novorodencov ma Zltacka
patologicku pric€inu €i intenzitu (Borek, 2007, s. 280-282). Riziko patologickej Zltacky
pri absencii rizikovych faktorov je iba 1 %, kdezto v ich pritomnosti je riziko az 59 %
(Boskabadi et al., 2020, s. 212). Az 40 % novorodencov diabetickych matiek ma
intenzivnu zltaCku, ide zrejme o nezrelost' vyluCovacich mechanizmov pre bilirubin
(Matuskova, 2007, s. 310). Dlhotrvajuca hyperinzulinémia, hypoxia a placentarna
nedostatocnost, ktoré sa vyskytuju v désledku nedostatoCnej glykemickej kontroly
matky vedu Kk zvySenej erytropoéze plodu. Ked su tieto extra Cervené krvinky
hemolyzované, vedie to k hyperbilirubinémii, ¢o je dvakrat viac bezné prave
u novorodencov diabetiiek (Somasundaram et al., 2016, s. 93).

Klinickymi prejavmi patologickej hemolyzy su anémie a po pbérode tiez

hyperbilirubinémia (pred pérodom je bilirubin ucinne odstranovany placentou
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a metabolizovany matkou). Nekonjugovany bilirubin je neurotoxicky, vo volnej forme
prestupuje mozgovou bariérou a deponuje sa v Sedej mozgovej hmote. Poskodzuje
neurény, vznika tzv. bilirubinova encefalopatia, ktora méze zapricinit smrt' dietata
obrnou dychového centra alebo postihnutia CNS vo forme mozgovej obrny Ci
mentalnej retardacie. Toxicitu stupriuje nezrelost dietata, rychlost nastupu
nekonjugovanej hyperbilirubinémie a vytesnenie bilirubinu z vazby na albumin
(hypoxia, hypoglykémia, hypotermia). Nekonjugovana hyperbilirubinémia sa rieSi
fototerapiou alebo vymennou transfuziou (Borek, 2007, s. 280-282).

Medzi najvyznamnejSie rizikové faktory neonatalnej hyperbilirubinémie patria
(obr. 2): najcastejSie nezistena pricina (viac ako 33 %), dalej nizka pérodna hmotnost,
vyrazna strata hmotnosti, rodinna anamnéza (hyperbilirubinémia u surodenca),
pred€asne narodeny novorodenec, problémy vyzivy, novorodenec diabetickej matky

a vrodena srdcova choroba (Boskabadi et al., 2020, s. 217).

Prevalence (%)
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Congenital hearth disease

Obrazok 2: NajCastejSie rizikové faktory neonatalnej hyperbilirubinémie

(Boskabadi et al., 2020, s. 217)

U deti diabetickych matiek je pravdepodobnejsSie riziko vzniku novorodenecke;j
hyperbilirubinémie v désledku nezrelosti, Castej polycytémie a vy$Sej koncentracie
glukuronidazy v materskom mlieku, ktora zintenziviiuje enterohepatalny cyklus. Vyskyt
hyperbilirubinémie u novorodencov diabetiiek vSak predstavuje len 6,7 % zo vSetkych
pripadov novorodeneckého ikteru (Boskabadi et al., 2020, s. 217-218).

AAP odporuca pri hyperbilirubinémii univerzalny screening s hodnotami hladiny
celkového sérového bilirubinu alebo transkutanneho bilirubinu, alebo cieleny

screening na zaklade rizikovych faktorov. Univerzalny screening dokaze presne
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identifikovat' novorodencov, ktorych hladina celkového sérového bilirubinu prekroci 95.
percentil pre dany gestacny vek. Kombinacia univerzalneho screeningu spoloCne
s rizikovymi faktormi sa javi ako efektivha metdda identifikacie novorodencov s rizikom
hyperbilirubinémie (Muchowski, 2014, s. 873-874).

Screeningom sa skér odhalia deti, ktoré potrebuju fototerapiu, ale neexistuju
priame dbékazy o tom, Ze by fototerapia alebo vymenna transfuzia zniZovali riziko
bilirubinovej encefalopatie. Univerzalny screening zvySuje mieru fototerapie. Velka
retrospektivna Studia porovnavala nemocnice, kde pouzivali univerzalny screening
anaopak nemocnice bez univerzalneho screeningu. Miera fototerapie bola
dvojnasobne vysSia v prvom pripade (9,1 % oproti 4,2 %). Zaujimavostou je, Ze iba 56
% deti, ktoré dostavali fototerapiu, mali hladinu celkového sérového bilirubinu
v odporu¢anom rozmedzi pre fototerapiu. Screening vSak znizuje mieru readmisie na
hyperbilirubinémiu (Kuzniewicz et al., 2009, s. 1031-1039).

Podla AAP sa vSetkym novorodencom vyzadujucim fototerapiu odoberaju
nasledujuce laboratdrne testy: krvna skupina, priamy titer protilatok alebo Coombsov
test, kompletny krvny obraz a hladina konjugovaného bilirubinu (Besser et al., 2010,
s. 221). Absorpciou svetla cez pokozku sa premiefia nekonjugovany bilirubin na
bilirubinové fotoprodukty, ktoré sa vylu€uju stolicou a mo€om. PredCasne narodené
deti maju nizsi prah pre zacatie fototerapie. Miera poklesu hladiny celkového sérového
bilirubinu po zahajeni fototerapie je variabilna, oCakava sa v8ak pokles 0 6 az 10 %.
Pri fototerapii patria medzi zasady vhodna vinova dizka, svetelné ozarovanie
a maximalizacia exponovaného povrchu tela. Modré az zelené svetlo s vinovymi
dizkami 460 az 490 nm je najefektivnejsie pri premene nekonjugovaného bilirubinu.
To si ale vyZaduje intenzivnu fototerapiu. Deti by mali byt nahé alebo iba v plienke,
aby bol svetlu vystaveny €o najvacsi povrch tela (Muchowski, 2014, s. 875). AAP
odporuca podporu kojenia novorodencov so ZltaCkou, posudenie primeranosti kojenia
a zvySenie frekvencie na osem az dvanastkrat denne. O doplnkoch vyzivy sa mbze
uvazovat, ak ide o nedostatoény prijem, strata hmotnosti novorodenca je nadmerna,
novorodenec je dehydratovany alebo je Zltatka tazka. Fototerapia by mala byt
prerusena pre kojenie, pokial sa hladiny bilirubinu blizia k tym, ktoré vyZaduju
vymennu transfuziu. Presny mechanizmus pre Zltatku spojenu s kojenim nie je znamy.
Méze v8ak zahfhat znizeny kaloricky prijem, inhibiciu vyluCovania pecefiového

bilirubinu a zvySenie resorpcie ¢revného bilirubinu (Muchowski, 2014, s. 877).
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2.2.5 Kardiomyopatia

Novorodenci diabetickych matiek su vystaveni riziku hypertrofickej
kardiomyopatie a hypertrofie medzikomorového septa. Hypertrofia medzikomorového
septa koreluje so stupfiom fetalnej hyperglykémie a hyperinzulinémie, ktoré vedu
k ukladaniu glykogénu v septe. Klinicky sa to moze prejavovat réznymi priznakmi od
asymptomatickych, k RDS, cyandze, Soku a kongestivhemu srdcovému zlyhaniu a vo
velmi zavaznych pripadoch dokonca vedie az k smrti novorodenca (Grev et al., 2020,
s. 326-327). NajpravdepodobnejSi je vyskyt u deti matiek so zlou glykemickou
kontrolou pocCas gravidity. AvSak zvySena svalova hmota srdca sa vyskytuje aj
u plodov matiek diabetiCiek s dobrou metabolickou kontrolou (Riskin, Garcia-Prats,
2020).

Zda sa, ze tato kardiomyopatia je sekundarna k anabolickym uc€inkom
hyperinzulinémie plodu. Je tiez pritomna hypertenzia, ako aj bradykardia a celkovo
abnormalne vaskularne funkcie. Vacsinou kardiomyopatia sama ustupi do 6 mesiacov
od narodenia. Zistilo sa, Ze v tepnach tychto potomkov existuju abnormality, ktoré ich
mOZu neskor v zivote predisponovat ku kardiovaskularnemu ochoreniu. Méze sa to
vyskytnut' aj prostrednictvom neuropatie v désledku diabetu matky, ktora meni
sympaticku regulaciu synoatrialneho uzla (Persaud, 2007, s. 112-113).

Pri prechodnej hypertrofickej kardiomyopatii je najvyznamnejSou zmenou
zhrubnutie medzikomorovej priehradky so zmensenim velkosti komor srdca, ¢o vedie
k potencialnej obstrukcii odtoku lavej komory. ObStrukcia odtoku sa prilezitostne
zhorSuje prednym systolickym pohybom mitralnej chlopne. Novorodenci su Casto
asymptomaticki, ale 5 az 10% ma dychacie tazkosti, priznaky zlého vykonu srdca
alebo dokonca zlyhania srdca. Rontgen hrudnika méze vykazovat kardiomegaliu, ale
hypertrofia sa da najlepSie zachytit echokardiografiou. Prechodna kardiomyopatia
ustupuje, ked sa plazmatické koncentracie inzulinu znormalizuju. Symptomaticki
novorodenci sa zvyCajne zotavia po dvoch az troch tyzdhoch podpornej starostlivosti
a echokardiografické nalezy ustupia do 6 az 12 mesiacov. Podporna starostlivost pre
symptomatickych novorodencov zahffia zvySené intravendzne podanie tekutin
a propranololu. 16notropné latky su kontraindikované, pretoze mézu znizovat velkost
komér a dalej branit’ srdcovému odtoku (Riskin, Garcia-Prats, 2020).

Fetalna echokardiografia ukazuje na hypertrofiu zacinajucu na konci druhého

a zaCiatku tretieho trimestra. Hypertrofia je charakterizovana vyraznym zhrubnutim
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medzikomorovej priehradky, mensim na volnych stenach lavej komory. U niektorych
novorodencov sa vyvinie kongestivna kardiomyopatia, difuznejSi proces hypertrofie
a hyperplazie buniek myokardu, ktory sa Casto vyskytuje v spojeni s perinatalnou
asfyxiou, hypoglykémiou alebo hypokalcémiou. Echokardiografia ukazuje na rozSirené
a slabo stahujuce sa srdce. Tento stav je zvyCajne tiez reverzibilny po tom, ako sa
upravia metabolické odchylky (Riskin, Garcia-Prats, 2020).

Pomocou echokardiografie bolo taktiez zistene, Ze ejekéna frakcia sa zvySuje
v srdci novorodenca diabetiCky, zatial ¢o iné Studie uvadzaju, ze funkcia srdca je
dokonca ohrozena. Diabeticka kardiomyopatia u dospievajucich a dospelych je
charakterizovana znizenym metabolizmom myokardu a tiez znizenou spotrebou
kyslika. AvSak stale zostava lepSie objasnit vplyv zvacSenia aj proliferacie
kardiomyocytov na narast hmotnosti myokardu i samotného srdca (Hay, 2012, s. 10-
11).

2.2.6 Polycytémia

Polycytémia, definovana ako centralny hematokrit nad 65 %, je v su¢asnosti
pritomna asi u20 az 30 % novorodencov diabetiCiek pri narodeni. U tychto deti
mdzeme pozorovat’ letargiu, podrazdenost, nervozitu, vysoko ladeny plac, slabé pitie,
zvracanie, cyanozu alebo tachypnoe. Polycytémia mdze spésobit, ze sa krv stane
hypervisk6znou, ¢im sa dieta dostava do rizika mftvice, zachvatov, trombdzy renalne;j
Zily, pfucnej hypertenzie a nekrotizujucej enterokolitidy (Grev et al., 2020, s. 326).

Hematokrit nad 65 % vedie k zvySeniu viskozity krvi, Co mbze viest k stagnacii
krvi v cievach, organovej hypoperfuzii, mikrotrombotizacii a ischémii. Polycytémia sa
vyskytuje asi u5 % v8etkych novorodencov. Medzi rizikové faktory patri hypotrofia
novorodenca, feto-fetalna alebo materno-fetalna transfuzia, diabeticka fetopatia
a neskoré prerusenie pupocnika. V krvnom obraze pozorujeme hematokrit > 65 %,
koncentraciu hemoglobinu > 220 g / | a trombocytopéniu. Cielom lieCby je udrziavat
hematokrit v rozmedzi 55 az 60 %. Casto sta&i podavanie vys$Sieho mnozstva tekutin
(5 ml / kg / h). Pri hematokrite nad 70 % je indikované podanie infuznej terapie
pomocou metddy parcialnej exsanguinacnej transfuzie (Muntau, 2014, s. 24).
Novorodenci by mali byt vySetreni na polycytémiu kratko po narodeni. Polycytemické
deti mézu mat az o 30 % viac Cervenych krviniek ako obvykle. To ich stavia do rizika
fetalnej hyperbilirubinémie (Grev et al., 2020, s. 326).
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Novorodenci diabetiCiek su ohrozeni polycytémiou a pravdepodobne
syndromom hyperviskozity. Hyperinzulinémia plodu a fluktuacia koncentracie fetalnej
glukézy mézu ovplyvnit dostupnost kyslika pre plod, ¢im sa zvySuje erytropoéza
(Sonia et al., 2020, s. 83). Tieto stavy m6zu viest k hypoxii plodu, a teda zvySenym
hladinam fetalneho erytropoetinu. ZvySena hladina inzulinu a rastovych faktorov
podobnych inzulinu mézu tiez zvysit produkciu ¢ervenych krviniek (Hay, 2012 s. 8).
Polycytémia teda méze viest' k syndrdmu hyperviskozity vratane cievnych usadenin,
ischémie a infarktu Zivotne délezitych organov. Predpoklada sa, ze hyperviskozita
prispieva k zvysenému vyskytu trombdzy obliCkovych Zil u novorodencov diabetiCiek.
Pre odhalenie polycytémie by sa mal hematokrit merat do 12 hodin od narodenia
(Riskin, Garcia-Prats, 2020).

Autori Arnon a Ravid (2020) uvadzaju, Ze polycytémia (venozny hematokrit >
65 %) bola CastejSia udeti matiek s GDM. Az 11,1 % novorodencov so
symptomatickou polycytémiou potrebovalo Ciasto€nu vymennu transfuziu. VSetky tieto
deti sa narodili matkam s GDM.

Vyskyt vyznamnej polycytémie (hematokrit > 70 %) bol 13,3 % u novorodencov
pregestacnych diabetiCiek a 14 % u GDM, v porovnani iba s 2,7 % u beznej populacie.
Frekvencia polycytémie je vySSia u deti diabetiCiek, najma vSak u gestacnych
diabetiCiek a taktiez u makrozomickych deti (Riskin et al., 2020, s. 503-509).

2.2.7 Perinatalna asfyxia

Asfyxia je spOsobena preruSenim dodavky kyslika do organizmu. Je
definovana ako kombinacia tkanivovej hypoxie, hyperkapnie a metabolickej acidézy.
Perinatalna asfyxia je stale vyznamnou pri¢inou neurologickej morbidity
a novorodeneckej mortality (LiSka et al., 2014, s. 221). Ako asfyktického novorodenca
oznacujeme toho, u ktorého nie je zaCiatok dychového usilia do 30 sekund alebo
pritomnost rytmického dychania do 90 sekund po pérode. Asfyxia je syndrom, ktory
ma roézne priciny. Tie sa rozdeluju do dvoch skupin na centralne a periférne. Centralne
priéiny zahffiaju neschopnost dychacich centier v predizenej mieche reagovat na
reflektorické a biochemické impulzy, ktoré vyvolavaju zaciatok dychania. Pri zlyhani
respiraCného alebo cirkulaéného systému pri zasobovani hovorime o periférnych

pri€¢inach. U nezrelych novorodencov pristupuju Specialne rizika ako nizSia reaktivita
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dychacich centier, Strukturalna nezrelost plucneho tkaniva a nedostatok surfaktantu
(Matuskova, 2007, s. 69, 70).

Za normalnych podmienok ziskava organizmus energiu oxidativnym Stiepenim
energeticky bohatych latok. Za anaerébnych podmienok sa energia ziskava glykolyzou
a kone¢nym produktom je laktat. Velké mnozstvo laktatu a jeho zvySena koncentracia
vyvola metabolicku acidézu. Dochadza k poruche aktivity enzymov, poskodeniu
bunkovych membran a rozvratu idbnovej rovnovahy. Pokles pH z normalnych hladin
(7,34) pod 6,9 sa stava nezluCitelnym so zivotom. Nasledkom hypoxie je pfucna
vazokonstrikcia, tzv. pretrvavanie fetalneho typu cirkulacie s vysokym tlakom
v plucnici. Pri hypoxii taktiez dochadza k myokardialnej dysfunkcii s tazkou
systémovou hypotenziou a obehovym zlyhanim (Matuskova, 2007, s. 70).

Perinatalna asfyxia sa mdze vyskytnut az u 25 % novorodencov diabetiCiek
a koreluje s aterosklerotickym vaskularnym ochorenim matky, hyperglykémiou pred
poérodom a pocas pérodu a opakujucimi sa pred€asnymi porodmi. Tieto problémy sa
obmedzuju takmer vylu¢ne na matky s diabetom |. typu, kde je cukrovka chronicky
nestabilna. Vtychto pripadoch akutna a tazka materska hyperglykémia
s ketoacidézou nepriamo suvisi s prietokom krvi maternicou a placentou, s najva¢sou
pravdepodobnostou v dbsledku sucasného zvySenia koncentracii katecholaminov
u matky, ¢o zvySuje riziko hypoxie plodu (Hay, 2012, s. 6).

Mimouni et al. (1988) perspektivne Studovali 162 novorodencov diabeticiek, kde
bola perinatalna asfyxia klinicky definovana ako fetalna tieseri plodu po¢as pérodu
(neskoré deceleracie, pretrvavajuca bradykardia plodu, pripadne ich kombinacia),
Apgarovej skére v 1. minute < 6 alebo intrauterinna smrt’ plodu. Perinatalnu asfyxiu
malo 44 novorodencov, €o predstavuje 26,7 %. Pritomnost perinatalnej asfyxie
nekorelovala s glykemickou kontrolou v tretom trimestri, hypertenziou spojenou
s tehotenstvom, fajéenim, makrozémiou plodu, & hypoglykémiou matky pred pérodom.
Vyznamne sa vS8ak spdjala s nefropatiou objavujucou sa v tehotenstve,
hyperglykémiou matky pred pérodom a najma nedonosenostou plodu. Tehotenstvo
komplikované diabetom, hyperglykémiou u matky a nasledne u plodu vedie pred

pérodom k vzniku fetalnej hypoxémie.
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2.3 Dlhodobé dopady

Deti diabetickych matiek si pravdepodobne neudrzia makrozémiu v skorom
detstve, no maju tendenciu k obnove obezity neskor v zivote. Dospievajuci maju sklon
k zvySovaniu hmoty tukového tkaniva. To ma nasledky na rozvoj obezity v neskorSom
veku, ako aj na inzulinovu rezistenciu a s tym spojeny rozvoj DM Il. typu. Fetalna
hyperinzulinémia a hyperglykémia, rovnako ako aj hyperlipidémia prispievaju
k narastu metabolického syndromu v dospelosti, aj ked je to len jeden z niekolkych

rizikovych faktorov metabolického syndrému (Hay, 2012, s. 12-13)

2.3.1 Diabetes mellitus

Riziko, Ze u dietata diabetickej matky v buducnosti diabetes naozaj vznikne, je
priblizne 2 %. Ak diabetom trpi aj otec, riziko je o nie€o vySSie, cca 4 az 6 %. Obaja
rodiCia diabetici znamenaju pre dieta riziko 10 az 30 % (DokuSova et al., 2014, s. 79).
Fetalna expozicia hyperglykémii matky v tehotenstve méze spésobit’ trvalé zmeny
veduce k malformaciam, zvySenej pérodnej hmotnosti, zvySenému riziku obezity,
kardiovaskularnych choréb, hypertenzie a taktiez diabetu Il. typu. Diabetes Il. typu bol
diagnostikovany v mladSom veku medzi tymi, ktori boli in utero vystaveni materskej
hyperglykémii. Studie naznaduju, Ze hyperglykemické intrauterinné prostredie
predisponuje k skorSiemu nastupu DM Il. typu u potomka, zatial ¢o vek nastupu DM 1.
typu ma do velkej miery rodinny, pravdepodobne geneticky zaklad (Pettitt et al., 2008,
s. 2126-2130).

Vo veku 20 az 24 rokov sa u 45 % jednotlivcov, ktorych matky boli pocCas
tehotenstva diabeticky, vyvinul diabetes Il. typu v porovnani s 9 %, ktorych matky mali
diagnostikovany diabetes az po tehotenstve. Vo veku 25 az 34 rokov dosiahla
prevalencia DM Il. typu 70 % u potomkov s prenatalnym vystavenim diabetickému
prostrediu v porovnani s menej ako 15 % u potomkov nediabetiCiek. Tretotrimestralna
hodnota glukézovej tolerancie po 2 hodinach po¢as OGTT je spajana s rizikom DM II.
typu u potomkov, dokonca aj pri normalnej tolerancii glukézy matky, o naznacuje ze
zvysene riziko DM Il. typu u potomkov existuje uz pri mierne zvySenej hladine glukézy
v krvi (Fetita et al., 2006, s. 3718-3719).

Riziko diabetu I. typu je nepriamo spojené s pérodnou hmotnostou, potencialne
kvéli u€inku prenosu Zivin v maternici na vyvoj pankreasu plodu. Riziko diabetu I. typu

sa zvySuje aj priberanim na vahe u dietata. Materska obezita pred graviditou
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a nadmerné priberanie na vahe pocas tehotenstva ma Siroky vplyv na vyvoj plodu.
Norska Studia priniesla suvislost medzi obezitou matiek a nastupom diabetu |. typu
u deti. Je to pravdepodobne spésobené skér neznamymi enviromentalnymi faktormi
ovplyviujucimi BMI v rodine, ako vnutromaternicovymi mechanizmami (Magnus,
2018, s. 417-424).

Je znamy aj novorodenecky diabetes mellitus , ktory sa oznacCuje ako diabetes
diagnostikovany do konca Siesteho mesiaca Zivota a klinicky sa deli na 2 skupiny.
Transientny novorodenecky DM vymizne zhruba poc€as 12 tyzdnov a dalej nevyzaduje
lieCbu, ale az v 50 % pripadov neskor v Zivote relabuje. Permanentny novorodenecky
DM naopak vyzaduje trvald kontinualnu lieCbu od stanovenia diagnézy (Pruhova,
Sumnik, 2019, s. 216). V sudasnosti sa odporuéa lietba inzulinovou pumpou, ktora aj
u velmi malych deti umozriuje dosahovat skvelé vysledky v kompenzacii diabetu.
PredovsSetkym vdaka Studiam, ktoré preukazali vplyv vysokych hladin glykémii
v mladom veku na rast a formovanie vyvijajiceho sa mozgu, vznikla potreba ¢o
najtesnejSej kompenzacie diabetu. Kontinualne monitory glykémie s moznostami
alarmov a automatické funkcie inzulinovych pump umoziuju aj tymto malym detom
dosahovat' najprisnejSie ciele bez zvySenia rizika vzniku tazkej hypoglykémie

a s minimalnym kolisanim glykémie po&as diia (Prihova, Sumnik, 2019, s. 218).

2.3.2 Obezita

Obezita je v su€asnosti uznavana ako hlavny problém verejného zdravia, ktory
si vyZaduje preventivne pristupy v ovplyviiovani prijmu potravy a vydaja energie.
Miera obezity medzi detmi, ako aj medzi dospelymi je na vzostupe pocas poslednych
dekad (Gillman et al., 2003, s. 221). Epidémia detskej obezity, ktora sa vyskytla za
poslednych 20 rokov je spojena so zvySenou prevalenciou DM II. typu u deti
a dospievajucich. Do roku 1994 malo nadvahu 14 % deti a 12 % dospievajucich, no
prevalencia sa podla poslednych dostupnych udajov stale zvySuje. ZvySujuca sa
obezita je sprevadzana narastom DM Il. typu u adolescentov, od 5 % novych pripadov
DM v roku 1982 na 45 % v roku 1999 (Boney et al., 2005, s. 291).

Aj ked je v suCasnosti obéznych deti dvakrat tolko ako pred 20 rokmi, o presnej
pri€ine sa vie len malo a trend sa nedari zastavit. Prevencia je najlepSim pristupom
amala by zacCat velmi skoro v Zivote. Hlavhym dévodom na skoré =zacatie

preventivnych opatreni je, Ze prevalencia obezity sa zvySila dokonca aj medzi
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predskolakmi. Z nich dvaja z piatich ostavaju obéznymi az do dospievania. Obezita
zvysuje riziko morbidity u deti a obézne deti maju zvysené riziko obezity v dospelosti
a taktiez umrtnosti (Whitaker, 2004, s. 29).

Retrospektivha kohortova studia v americkom State Ohio sledovala 8494 deti
narodené v rokoch 1992 az 1996. Sledované boli od 1. trimestra do 24 az 59 mesiacov
veku. Obezita u deti od 2 do 4 rokov je definovana ako BMI > 95. percentil pre dany
vek a pohlavie. Prevalencia detskej obezity bola 9,5 % vo veku 2. rokov, 12,5 % vo
veku 3. rokov, 14,8 % vo veku 4. rokov a 30,3 % deti malo obézne matky. Vo veku 4
rokov 24,1 % deti bolo obéznych, ak ich matky boli obézne v 1. trimestri tehotenstva,
v porovnani s 9 % deti, ktorych matky mali normalnu hmotnost' (Whitaker, 2004, s. 29-
36). Existuje mnoho mechanizmov, pomocou ktorych méze obezita matky na zaciatku
tehotenstva predstavovat' riziko obezity pre svoje dieta, vratane dedi¢nosti génu
podporujuceho nachylnost na obezitu a ucinkov intrauterinného prostredia. Taktiez tu
zohrava svoju ulohu formovanie postnatalnych stravovacich a pohybovych navykov
dietata (Whitaker, 2004, s. 34).

Ukazalo sa, Ze aj kojenie je nepriamo spojené s rozvojom obezity u deti a prave
Zenam diabetiCkam sa bezne odporuca kojit. Je to ale nizke riziko u vacsiny deti, nie
v8ak u makrozomickych deti diabetiiek (Kaul et al., 2019, s. 249)

Pozorovania, ktoré suvisia so zvySenou pérodnou hmotnostou a zvySenym BMI
vedu k hypotéze, Ze in utero determinanty zvySuju riziko obezity v neskorSom Zivote,
napr. v adolescentnom obdobi. Primarne ddlezity je zmeneny metabolizmus glukézy
medzi matkou a plodom. Potomkovia gestaénych diabeti¢iek maju teda zvySenu
pdrodni vahu. Studie dalej naznaduju, Ze hyperinzulinémia plodu méze menit
expresiu neurotransmiterov hypotalamu, ¢o vedie k hyperfagii u potomkov a nasledne;j
zvysujucej sa hmotnosti (Gillman et al., 2003, s. 221-222). Materska obezita je silnym
prediktorom GDM a je tiez vyznamnym rizikovym faktorom pre nadvahu a obezitu
potomkov, pravdepodobne v dbésledku zdielanych génov a vonkajSieho prostredia
(Kim et al., 2012, s. 377).

Americky prieskum suvislosti pérodnej hmotnosti, GDM a obezity v adolescencii
skumal 7891 dievCat a 6900 chlapcov vo veku od 9 do 14 rokov. Priemerna pérodna
hmotnost tychto diev€at bola 3,4 kg a chlapcov 3,6 kg. Medzi 465 subjektmi, ktorych
matky mali GDM, 17,1 % bolo vystavenych riziku nadvahy a 9,7 % malo nadvahu
v ranom dospievani. V skupine bez materského diabetu boli Cisla na urovni 14,2 %

a 6,6 %. Tieto vysledky vSak iba mierne podporuju ulohu zmeneného metabolizmu
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glukézy u plodu a matky pri naslednom vzniku obezity u potomkov (Gillman et al.,
2003, s. 221-226).

2.4 Zhrnutie, vyznam a limitacia dohl'adanych poznatkov

Prehladova bakalarska praca predklada publikované poznatky o vplyvoch
materského diabetu na svojho potomka. Sumarizuje poznatky o vplyve diabetu matky
na vyvijajuci sa plod, ¢o vedie k spontannym potratom, VVV a neskér k porucham
rastu plodu a fetalnej hyperinzulinémii. Dalej poskytuje informacie o vplyve
materského diabetu na novorodenca a tym vzniknutym metabolickym, respiraCnym
a hematologickym komplikaciam po poérode. A v neposlednom rade ponuka aj pohfad
na problematiku dlhodobych komplikacii u potomkov diabeti€iek. Medzi najCastejSie
patria samotny DM a obezita. Najdené S$tudie a informacie porovnavaju vplyvy
pregestacného a gestacného diabetu na vznik jednotlivych komplikacii. Faktom je, ze
pri dobre kompenzovanom diabete sa vysledky gravidit diabetiCiek vyrovnavaju tym
u zdravych zien.

Mnoho autorov sa ale zhoduje na tom, Ze k lepSiemu porozumeniu problematiky
diabetu matky avplyvu na potomka su potrebné novSie a podrobnejSie Studie
a vyskumy. Pomocou nich by mohli byt vysvetlené suvislosti, ktoré su nejasné alebo

doposial nezname.
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ZAVER

PocCet zien diabetiCiek sa v populacii neustale zvySuje. DM je zavazné
ochorenie, a preto sa odporu€a Zzenam tehotenstvo naplanovat pre znizenie rizika
rozvoja komplikacii. Lenze aj napriek kvalite neonatologickej starostlivosti vo
vyspelych Statoch sa gravidita spajana s DM radi medzi rizikové. Tato bakalarska
praca predklada vysledky a poznatky o vplyvoch diabetu matky na plod, novorodenca
a taktiez na neskorsi zivot dietata. Tiez rozliSuje ucinky pregestacnej a gestacnej
formy diabetu pri niektorych komplikaciach.

Prvym cieflom prace bolo sumarizovat' informacie o kratkodobych a dlhodobych
vplyvoch DM v gravidite na plod, novorodenca a neskorSi Zivot dietata. V ramci
kratkodobych vplyvov je dblezité spomenut makrozémiu a hyperinzulinémiu plodu.
Taktiez popbérodné komplikacie, €i uz metabolické, hematologické alebo respiracné.
Niektoré z nich ustupia samovolne a dalSie komplikacie su eliminované v€asnym
zachytenim a vhodnou lie€bou. Medzi dlhodobé vplyvy diabetu matky patria VVV, DM
u potomka a vznik obezity. Kratkodobé a dlhodobé vplyvy diabetu matky na potomka
na seba nadvazuju. Napr. makrozomia plodu predisponuje dieta k vzniku obezity
v neskorSom Zzivote.

Druhym cielom prace bolo rozliSit’ vplyv pregestacnej a gesta¢nej formy DM pri
vzniku jednotlivych komplikacii u potomka. Studie, ktoré boli pouzité udavaju, Ze pri
vzniku VVV vyrazne dominuje pregestacny typ diabetu. Taktiez novorodenecka
hypoglykémia a perinatalna asfyxia boli CastejSie sa vyskytujuce prave pri
pregestathom diabete. Na druhej strane gestacny diabetes previadal pri vzniku
polycytémie u novorodenca a neskér aj obezity u dietata. Pomer oboch foriem diabetu
pri dalSich komplikaciach sa vyrazne neliSil, pripadne sa ich nepodarilo preukazat.
Vacsina z autorov udava nejasné vysledky pri skumani jednotlivych Studii a povazuje
sa za samozrejmé prinos novych objavov v ramci tejto problematiky.

Dohfadané informacie a ich nasledna sumarizacia by mohli byt vyuzité v praxi
ako Studijny material pre pérodné asistentky v ramci predmetu neonatoldgie, pripadne

pre tych, ktori sa chcu o tejto problematike dozvediet’ viac.
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ZOZNAM SKRATIEK

AAP — American Academy of Pediatrics, americka pediatricka akadémia
ABR — acidobazicka rovnovaha

ADA — American Diabetes Association, americka diabeticka asociacia

AFI — amniotic fluid index, index plodovej vody

BMI — body mass index, index telesnej hmotnosti

CNS - centralny nervovy systém

CO2 — oxid uhli¢ity

CPAP - continuous positive airway pressure, kontinualny pozitivny tlak

CR — Ceska republika

DM — diabetes mellitus

DNA — deoxyribonukleova kyselina

FN — fakultna nemocnica

GDM - gestacny diabetes mellitus

IDF — International Diabetes Federation, medzinarodna diabeticka federacia
LISA — less invasive surfactant administration, menej invazivne podanie surfaktantu
OGTT - oralny glukbzovy tolerancny test

RDS - respiratory distress syndrome, syndrém respiracnej tiesne

SC — sectio caesarea, cisarsky rez

UPV — umela plucna ventilacia

VVV — vrodené vyvojove vady
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