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Roviditések
ACOG Amerikai NGorvos Tarsasag (American College of Obtetrics and Gynecology)
ACTH  adrenocorticotrop hormon
ADA Amerikai Diabetes Tarsasag (American Diabetes Association)
al.BMI  alacsony BMI alcsoport
ANOVA one-way analysis of variance
BGGI borderline gestational glucose intolerance
BMI Testtomeg index (Body Mass Index)
CGA C-peptid gluko6z arany
ECGR  éhomi C-peptid glukéz arany
2CGR 2 oras C-peptid glukéz arany
GCT glucose challenge test
GDM Terhességi cukorbetegség (gestatios diabetes mellitus)
GH terhességi magasvérnyomas (gestational hypertension)

GLT glucose loading test

HCG human chorialis gonadotropin

HPL human placentaris lactogen

IGT csokkent glukoztolerancia (impaired glucose tolerance)
IR inzulin rezisztencia (insulin resistentia)

IUGR  magzati retardatio (intrauterine growth retardation)
MDT Magyar Diabetes Térsasag

NDDG National Diabetes Data Group

NRDS neonatalis respiratoricus distress syndroma

NGT normal glukoztolerancia

oGTT  oralis glukdztolerancia teszt (oral glucose tolerance test)
PCOS  Polycystas Ovarium Syndroma

PE praeeclampsia (pre-eclampsia)
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PRL
SD
SP1
TNF
WHO

prolactin

standard deviation

Schwangerschafts-protein 1, beta-1- glikoprotein
tumor necrosis faktor

Egészségligyi Vilagszervezet (World Health Organization)



1. Bevezetés és irodalmi attekintés

A gestatios diabetes (GDM) a szénhidrat-anyagcsere olyan formaja, amely az adott
terhesség idején alakul ki, vagy annak kapcsan kertiil felismerésre, tekintet nélkiil a diabetes
sulyossagara, illetve arra, hogy fennallt-e a terhesség eldtt, vagy sem. Legalabb 6 héttel a
sziilés utdn ezt az anyagcserezavart Ujra kell vizsgdlni és reklasszifikalni. A GDM egy
heterogén korkép, amely nem zarja ki azt, hogy a csdkkent glukoztolerancia az adott terhesség
elétt mar kialakult. A diabetes syndroma tobb formajat is magaba foglalja, a 1. és 2. tipusu
ki, ami fligg a diagnozis kritériumatol illetve a népcsoporttdl. Eurépaban és Magyarorszagban
korabban 1-3%-ban mutattak ki. A legutobbi hazai irodalomban ennek a patologianak az
eléfordulasat maximum 7,7 %-nak talaltak. Magat a GDM fogalmat O’ Sullivan vezette be
1961-ben. Ha nem kezeljiik, akkor a sziiletendd magzat szamara jelent6s kockazattal jar. Az
intrauterin elhalas 4-5-szor6sére novekszik. Megné a macrosomia és a dysmaturitas
el6fordulasa, a sziilési trauma, a sziilési miitéti beavatkozdsok szadma. Az 1jsziilottnél
emelkedik a hypoglycaemia, a neonatalis respiratios distress syndroma (NRDS), a
hypocalcaemia, a hyperbilirubinaemia kialakulasa, a cardiomyopathia kialakulasa és a vér
viszkozitasanak a fokozddasa. A GDM-es anyak gyermekeinél késObbiekben né a fiatalkori
obesitas, a csokkent glukoztolerancia és a diabetes rizikdja. A GDM megndveli az anyanal a
terhességi hypertoniak eléfordulasat, és a csaszarmetszések gyakorisagat. A GDM-nek a
jelentésége abban is megnyilvanul, hogy az anyénal a 2-es tipust diabetes kialakuldsanak a
gyakorisaga 5-15 éves utanvizsgalatok alapjan 3-4-szeres a normaliS anyagcseréji
terhesekhez viszonyitva, €s a késobb kialakuld hypertonia €s az arteriosclerosis eléjelzdje is
lehet. A GDM-es anyak esetében leirtak, hogy naluk késébbiekben nagyobb rizikoval
1étrejohet az 1-es tipust diabetesnek a szigetsejt ellenes autoimmun fajtaja is. A megfeleld
gondozas mellett a GDM  szovédményeinek  jelentés  része  kivédhetdek.
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A terhesség diabetogén hatdsa mar régota ismert. A terhesség alatt az inzulinsziikséglet 3-4-
szeresére is emelkedhet. Hatterében elsGsorban a lepény altal termelt human chorialis
gonadotropin (HCG), Schwangersschaft Protein 1 (SP1), human placenaris lactogen (HPL) és
tovabba a megnovekedett adrenocorticotrop hormon (ACTH), kortizol, oestrogének,
progesteron, prolactin és magasabb inzulin antitest szintek felelések. Ujabb kutatasok a tumor
necrosis faktor- alfa (TNF-alfa) fokozott képzddését, és az anyai szérum leptin és resistin
emelkedett tartalmat mutattak Ki. A normalis szénhidrat haztartast terhességben a fokozott
inzulinszilikségletet — ami a graviditas 37. hetéig emelkedik — a Langerhans szigetek szamanak
¢s nagysaganak a novekedése biztositja. Amennyiben ezt a fokozott inzulinigényt a varandds
hasnyalmirigye nem tudja kielégiteni, ugy a szénhidrat anyagcsere felborul és kialakul a
GDM, leggyakrabban a harmadik trimeszterben. Az étkezések hatasara az inzulin valasz
szignifikansan nagyobb a normalis szénhidrat haztartasu terhességekben, mind GDM-ben. A
magzat sziiletése utan féleg a lepényi hormonoknak a szervezetbdl vald kiiiriilése miatt az

inzulinsziikséglet felére, harmadara gyorsan lecsokken.

A GDM egyaltalan nem, vagy csak alig okoz panaszokat. A legtobb GDM—es terhes csak
aktiv sziirévizsgalattal ismerhetd fel idoben. Sziirés nélkiill csak minden harmincadik—
szazadik esetet diagnosztizaljuk.

A szlir@vizsgélat idOpontjaval kapcsolatban az allasfoglalas egységes, azaz minden
gravidanal a terhesség 24 — 28 hetében kell elvégezni. A terhességi cukorbetegség szlirésének
a modjaban viszont nem alakult ki egységes allasfoglalds sem a vilagban, sem hazankban.
fiigg a diagnosztikus kritériumok hasznalatatol, és attol is, hogy melyik etnikumnal végezziik
el ezt a szlirévizsgalatot. Mig terhességen kiviil a 75 g-os oral glucose tolerance test (0GTT)
elfogadott modszere a cukorbetegség diagnozisanak megallapitasaban, addig a terhességi
cukorbetegség szlirésében €s a diagndzisanak felallitasdnak vonatkozasaban nincs egyetértés.
Az Amerikai Diabétesz Térsasag (ADA) ¢és az Amerikai Nbéorvos Tarsasdg (ACOG)
allasfoglalasa szerint a GDM elGsziirésére az 50 g-os tesztet (glucose loading test /GLT/, vagy
glucose challenge test /GCT/) kell elvégezni. Ennek pozitivitasa esetén (az egy oOras érték 7,8
mmol/l felett van) 3 oras 100 g-0s 0GTT-vel lehet diagnézist nyerni, ha 4 értékbdl legalabb
ketté a megadott hatarértékek feletti (éhomi vércukor: 5,3 mmol/l, 1 6rés: 10,0 mmol/l, 2 6ras:

8,6 mmol/l, 3 oras: 7,8 mml/l).



A GDM-mel foglalkoz6 szakemberek szdmara a terhességi cukorbetegség sziirésének modja
mellett a masik nagy problémakdrt az jelenti, hogy kiket kell sziirni. Itt kell megemliteni a
szelektiv és a riziko sziirés fogalmat. Az ADA 1998 ota szelektiv sziirést javasol. Az alacsony
kockazati varandosok mentesithetok a szlrés aldl. Ide tartoznak azok a varandosok, akik 25
évnél fiatalabbak, nem magas etnikai népesség tagja (a kaukdzusi népességet e téren kis
kockézatunak tartjak), BMI (Body Mass Index) < 25 kg/m?, sajat koreldzményben kéros
glukdztolerancia és elsdfokt rokonai kozott cukorbetegség nem szerepel. Mind prospektiv,
mind retrospektiv tanulmanyok vizsgaltdk a szelektiv sziirést sziilészeti végeredmény
szempontjabol eredményesség alapjan. Azt is megallapitottak, hogy a terhesek 10-36 %-nal
felesleges az elobb emlitett kritériumok alapjan GDM szilirést elvégezni, de a terhességi
cukorbetegség diagnozisara 1-3 %-ban nem deriilhetne fény. Ezekbdl az adatokbol jol latszik,
hogy minden terhesre ki Kkell terjeszteni a GDM szilirését. A rizikosziirés kategoriaba azok a
terhesek tartoznak, akik magas kockazatiiak a terhességi diabetes szempontjabol. A magas

kockazatot a 1. tablazat mutatja.

|. tablazat: Magas kockazati (rizikoé csoportba) tartozo terhesek

35 év feletti anyai életkor

obesitas, a BMI > 30 kg/m?

csaladban el6forduld diabetes
-jelen terhességben glucozuria

-PCOS hypertonias terhesek

korabbi terhességben: - GDM (ha a sziilés utan a reklasszifikacié negativ lett)

- halott magzat

fejlddési rendellenességgel sziiletett magzat

macrosomia

nagyfoku hizés

polyhydramnion

- magas vérnyomas



Ezeknél a terheseknél mar elobb, azaz az els6 trimeszterben kell sziirni, de legkésébb a 12-
16. hét kozott. Amennyiben €z az eredmény negativ, ugy a cukorterhelést Gjbol el kell végezni
a 24-28. héten. Igy elérhetjiik azt, hogy ezeknél a terheseknél a 24. hétnél korabban kialakuld
GDM-t id6ben felismerhetjiik, és megfelelé kezeléssel mar elkeriilhetjiik a szovédmények
kialakulasat.

Hazankban azért lenne jo véglil is az egységes 75 g—os cukorterheléses sziirési rendszer
hasznalata, mert a kiilonb6zé helyeken talalt eredményeket Ossze lehetne hasonlitani, és
Osszegezni. Ezaltal pontosan meg lehetne allapitani a korkép tényleges magyarorszagi
incidenciajat. Ezenkiviil, ha a vércukorértékek a normalis tartomany felsé részébe keriilnek a
24-28. héten elvégzett cukorterheléskor, akkor még célszertinek latszik ezt a cukorterhelést
megismételni kb. egy honap mutlva, mert a graviditas végéig novekszik a terhesség diabetogén
hatasa. Ezeknél a terheseknél a vércukor értékek mar korosak lehetnek az ismétlés

alkalmaval.

Koérhazunkban 1995-ig szlirés nélkiilli GDM-es terhesekkel foglalkoztunk. Ekkor csak a
vizelet cukor pozitivitasa, illetve a rizikd faktorral rendelkezdk esetében vizsgaltuk ez
iranyaban a terheseket. Az incidencia ekkor csak 1,11% volt. Ezt kovetden 2 évig Szekszard
¢s kornyékén €16 minden terhesre kiterjedéen 40 g-os tesztreggelivel (1 zsemle és 2dl tej)
végeztiik a szlirést. Ebben az idészakban a GDM gyakorisaga 2,07 %-ra valtozott. Mivel a
GDM gyakorisdga elmaradt az orszagos szinttdl, igy az eredményeink azt igazoltak, hogy ez a
szlirdmodszer igazabdl nem eredményes. Ezek utan 1997-ben sikeriilt megszervezniink —
tovabbra is a korhazunk vonzaskorzetében — a World Health Organization (WHO)
kritériumok szerinti a terhesség 24-28. hetében a minden terhesre kiterjedé 75 g-os oGTT
szlirés bevezetését. (Akkor pozitiv az eredmény, ha az €¢homi vércukor 7 mmol/l vagy
nagyobb, €és vagy a 2 oras vércukor 7,8 mmol/l vagy magasabb.). A lepényi hormonok
termel6dése csaknem a terhesség végéig (37. hétig) novekszik és ezzel egyiitt a diabetogén
hatas is. Mindenbdl kiindulva felmeriilt az a gondolat, hogy ha a vércukor szintje a 24 ¢és 28.
hét kozott a normalis érték felsd hataraban van, akkor a vércukrok mar kéros tartomanyba
keriilhetnek a terhesség késObbi szakaban. Ezért azt az eljarast alkalmaztuk, hogy ha az éhomi
vércukor szintje 6,0-7,0 mmol/l, vagy a 2 d6ras vércukor értéke 6,8 és 7,8 mmol/l kozotti volt
(tehat mindkét esetben a normalis értéktartomany felsé 1 mmol/l zonajaba esett), akkor 4

héten beliil felajanlottuk a szlirés megismétlését. {gy a terhelés soran hataresetbe keriil6



terheseknél meg lehetett tudni az ismételt oGTT alkalmaval, hogy a terhesség diabetogén
hatdsanak a tovabbi novekedése miatt késObbiekben naluk ez a szlirés naluk koros lett-e. A
szekszardi terhesek korében igy tortént modositds szerint a kontroll laborvizsgalaton 136-bol
csak 67-en jelentek meg (49,26 %). A megismételt oGTT vizsgalaton megjelent 67 varandos
koziil 20 esetben mutatott koros értéket a vizsgalat egy honapon beliil (29,85%). Az 1999-es
felmérés alapjan a visszarendelés nélkiil csak 3,9 % lett volna a GDM el6fordulasa, de ezzel a
modositassal a kisziirt GDM-esek aranya igy mar 5,1%-ra emelkedett.

A tapasztalatok alapjan 1999-ben ezt a sziirési rendszert kiterjesztettilk az egész Tolna

megye teriiletére.

A kiilonb6z6 terhességgel szovodott magas vérnyomasok az anyaknal eclampsias
rohamokat, agyvérzést, a maj és a vese karosodasat, véralvadasi zavarokat, id6 elotti
lepénylevalast, korasziilést okozhatnak, a magzatoknal pedig novekedésbeli retardaciot
(intrauterine growth retardation- TUGR), és neonatalis respiratoricus distress syndromat
(NRDS). A terhességi hypertonia (gestational hypertension -GH-) a terhességek 6-9%-aban
fordul el6, mig praeeclampsia (PE) 3-4%-ban. Ezek a szovédmények altalaban a masodik

vagy a harmadik trimesztert6l kezdve a sziilést kdvetd 6 hétig jelentkezhetnek.

A GH pathophysiologiaja szegényes, bar tobb Osszetevobdl allhat. Szamos tanulmany
felveti azt, hogy az inzulin rezisztencia (IR) szerepet jatszhat korfolyamatban. Tobbek kozott
az inzulin tobbféle direkt és indirekt élettani hatdsokat fejt ki a szervezet s6 és vizhaztartas
egyensulyara és az érfalak ellenallasara. Az IR mértékének jo indikatora a szérum inzulin
szint helyett a szérum C—peptid szint is. Ez azzal magyarazhatd, hogy a proinzulinban az
inzulin A és B lancat az un. Connectiv peptid (Connecting peptide altalanosan hasznalt
roviditése a C —peptid) koti Ossze. A proteolyticus folyamat végén a C—peptid és az
inzulinlancok csatlakozasanal 2-2 bazikus dipeptid kihasad, és igy valik le a C—peptid az
inzulinrol. A megfelelé stimulus hatasara ez a két anyag ekvimolekularis aranyba jut a
keringésbe. Ebbdl a megfontolasbol latszik, hogy a szérum C—peptid szint a szérum inzulin
szinttel korrelal. A C-peptid sokkal stabilabb az inzulinhoz képest (mig az inzulin felezési
ideje csak par perc, addig a C-peptidé 10-szer tobb). A C-peptid is az abszolit inzulin
hianynal alacsony vagy hidnyzik, az IR esetében viszont magas. Az IR és relativ
hyperinsulinaemia kapcsolatba hozhatd a nem terhesek hypertonigjaval. A magas vérnyomas
kétszer olyan gyakrabban fordult eld a fiatal talsulyos egyéneknél, mint a normal sulytaknal.

Ennek ellenére, Pollare és mtsai azt talaltak, hogy a magas vérnyomasos betegeknél az IR
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C-peptid

1. Abra: Human proinzulin aminosav-osszetétele

fliggetlen a kovérségtdl, azaz az IR nemcsak a tulsulyosakndl fordul eld, hanem a sovanyaknal
is. A terhesség IR-val jaré allapot, aminek a hatterében elsdsorban a terhességi hormonok
allnak. Csokkent glukoztolerancids terhességekben a magas vérnyomas kétszer, haromszor
gyakrabban fordul eld. A terhesség alatt a kovérség szerepet jatszik az IR kialakuldsaban,
mert a cukor hatdsara a kovér terhesek hasnyalmirigye 1ényegesen tobb inzulint valaszt ki a
sovany terhesekhez képest. Ezenkiviil a terhességi cukorbetegségben az IR kifejezettebb a
normoglykaemias terhesekhez viszonyitva. Tobb szerzé egybehangzoan Osszefiiggést talalt a
GH és a hyperinsulinaemia kozott. Az IR és PE kapcsolatarol ellentmondoak az irodalmi
elégtelensége az uteroplacentaris perfuzid karosoddsat eredményezheti, ami végil is

endothelidlis dysfunctiohoz, vasoconstrictiohoz és hypertensiohoz vezet.



2. Célkitizések

A bevezetdben felsoroltak alapjan a munkammal két f6 dologra kivantam valaszt kapni. A
tanulmany els6 részének a célkitlizése az volt, hogy a GDM-nek az el6fordulasi aranyat
megvizsgalja a 240 ezres lakossagu Tolna megyében a 2000-es adatok alapjan. Hazankban
2000-ig még nem végeztek egy nagyobb teriiletre kiterjedd epidemiolodgiai felmérést GDM
iranyaban, csak egy-egy korhdz és vonzaskorzetében ¢éloknél. Ennek a legfébb oka tobbek
kozott az volt, hogy hazankban nem egységes a GDM szlirdmodszere. Legtobb megyében
el6fordul, hogy egy megyén beliil is tobbféleképpen végzik el a szlirést. Mindezek alapjan
igen nagy nehézségbe litkozik Osszehasonlitd nagy statisztikai elemzések készitése. Kozben
kiértékeltiik tovabba azt is, hogy a GDM sziirésének az ismétlése elonyds-e abban az esetben,
amikor a vércukorértékek a normalis szint fels6 tartomanyaba esnek. Ezen feliil megnéztiik
azt is, hogy bizonyos riziko faktorok (anyai életkor, terhesség eltti BMI és a terhességek

szama) elkiiloniilten, hogyan befolyasolja a GDM gyakorisagat.

A jelen munka masodik részének az volt a célja, hogy GDM-ben és normalis szénhidrat
haztartasu terhesekben vizsgalja a terhesség kozépidején a C-peptid-glukéz aranyt (CGA) a
késébb kialakuldo GH-ben és PE-ben. Magyarorszagon még nem vizsgaltadk az IR és a
kiilonboz6 terhességi hypertonidk kapcsolatat. Ez a tanulmany tovabba arra is valaszt keresett,
hogy az anyai teststly (anyai BMI) befolyasolja-e az észlelt eredményt. Ez azért is fontos
volt, mert az irodalmi attekintésben idézett tanulmanyok nem szamoltak be arr6l, hogy a
kiilonboz6 terhességi hypertonidk és az IR kapcsolata fiiggetlen-e a terhesség eldtti anyai

BMI-tol.
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3. Betegek és modszerek

Ennek a munkanak mind az els6, és mind a masodik része széles lakossagra kiterjesztett
szir¢ vizsgalaton alapult. A tanulméany els6 részében a Tolna megyében allando lakhelyti
anyakrol - akik 2000-ben sziiltek - kérd6ivek alapjan a védoénoktdl kértiink adatokat (anyai
életkor, antropometriai mérések, terhességek és sziilések sorszama) a GDM sziirés egész
megyére kiterjedd epidemiologiai felmérése céljabol. A terhesség eldtti BMI meghatarozésa:
terhesség el6tt mért testsuly (kg) / testmagassag (m?). A terhességi kor meghatérozasanal
Osszevetettiik az utolsd vérzést a 16-20 terhességi hét koriil mért ultrahangos adatokkal.
Munkank soran az oGTT-t WHO ajanlésa szerint 75 g cukorral végeztiik a terhesség 24-28.
hetében: 8 oran tuli ¢jszakai €hezés utdn néztik az ¢homi vércukrot, majd 120 perccel a
cukoroldat megivasat kdvetden ujbol meghataroztuk a vércukrot szérumbol enzimatikus uton
(hexokinaze, Diagon Ltd, Hungary). Itt is a WHO javaslata alapjan a cukorterheléses
vizsgalatot >7,0 mmol/l éhomi, vagy >7,8 mmol/l kétoras vércukorérték esetében tekintettiik
kérosnak. A WHO ajanlasan feliil, ha az ¢homi vércukor 6,0-7,0 mmol/l, vagy a 2 6rés érték
6,8 - 7,8 mmol/l tartomanyba esett, igy 4 héten beliil ujabb ugyanilyen terheléses vizsgalatot
javasoltunk a varandésoknak.

A munka tervét a helyi etikai bizottsdg hagyta jova.

A statisztikai szamitasokat a Student-féle kétmintas ,,t” probaval végeztiik. Az adatokat
atlag £ SD (standard deviacid) formaban tiintettiik fel, és a statisztikai szignifikancia hatara:
p<0.05 volt.

A munka maésodik részében a vizsgilatot a Tolna megyei Onkormanyzat Balassa Janos
Korhazaban veégeztik el 2001. augusztus 1 és 2007. februar 28 kozotti idészakban. A
tanulmany ennek a részét is a korhaz etikai bizottsaga jovahagyta. A mddszerrdl a terhesek a
tajékoztatast kaptak. Az emlitett idészak alatt osztadlyunkon 5671 sziilés tortént. Korasziilés
317 (5,58%), ikersziilés 65 (1,15%), mig csaszarmetszés 1566 (27,61%) esetben fordult eld.

Korhdzunkban rutinszertien sziirjiik a varandosokat a terhesség 24-28. het¢ben GDM
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iranyaban. Itt is a WHO ajanlasa szerint alkalmaztuk a 75 g-0s oGTT-t. A szérum vércukor
mellett szérum C-peptid szinteket is mértiink RIA (Biodata Rome, Italy radioimmuno assay)
segitségével. A terhesek 95,09 %-dban (5393) tortént meg a 75 g-os oGTT sziirés. A
tobbieknél (4,91 %-ban) azért nem tortént ilyen szlirés, mert nem jartak terhes gondozasra,
vagy csak éhomi vércukormérés tortént, vagy 40 g-os teszt reggelit alkalmaztak. Az
osztalyunkon sziilt oGTT-vel sziirt terhesek (5393) tertiletileg 3 laboratoriumhoz tartoznak, és
csak a megyei korhaz laboratériuméban tortént az oGTT sordn C-peptid meghatarozas.
Teriiletileg ehhez a laboratériumhoz csak 3692 terhes tartozott, mig a tobbi 2 laborhoz
tertiletileg tartozd (1979) gravidat a hidnyos adatok miatt kizartuk a felmérésbol. Ebbdl a
3692 terhesbdl tovabba 738-at is kizartunk a vizsgalatbol, mert 647-en mas intézetben sziiltek,
35-nél korasziilés tortént, 38-an ikerterhesek és 18-an mar a terhesség el6tt, vagy
koraterhességben mar hypertoniasok voltak. (Az ikerterheseket azért zartuk ki, mert a
nagyobb lepény tomeg miatt a kettés terhességekhez mas hatarértékek tartozhatnak.) Igy
végiil is 2954 terhes adatait dolgoztuk fel.

A terhesség elején (az elsé jelentkezéskor), kdzepén (18 és 22 terhesség kozott) és a 36.
héttdl hetente mértiik a vérnyomast 10 perces pihenés utan iil6helyzetben egymas utan kétszer
5 perces kiilonbséggel. Kronikus magas vérnyomasrol akkor beszéliink, ha a vérnyomas
legalabb 140/90 Hgmm a terhesség 20 hete el6tt, vagy a terhesség utan 12 héttel tovabbra is
fennall. GH diagnozisat akkor allitottuk fel, ha emelkedett systolés (>140 Hgmm) és/vagy a
diastolés (>90 Hgmm) értéket talaltunk a két mérés kozott legalabb 6 ora kiilonbséggel a
terhesség 20 hete utan, vagy a terhesség folyaman a systolés esetében legalabb 30 Hgmm-es
vagy a diastolés esetében 15 Hgmm-es vérnyomas emelkedést €szleltiink. PE kritériuma: az
elébb emlitett vérnyomas eltérést legalabb 4 ora kiilonbséggel a vizelet fehérje pozitivitas
kiséri (tesztcsikkal vizsgalva legalabb 1+, vagy 300 mg/24 6ra), és kozben nem 4all fenn a
vizelet kivalasztd rendszer gyulladasa.

Kontroll normoglykaemias csoport (n=2583): Terhesség alatt normalis vérnyomassal ¢€s
negativ oGTT-vel (NGT: normalis glukoz tolerancia) rendelkeztek.

Kontroll GDM csoport (n=139): Ide azon GDM-es terhesek tartoztak, akik terhesség alatt
végig normal vérnyomdsuak voltak.

A WHO javaslata alapjan a cukorterhelést itt is >7,0 mmol/l éhomi, illetve >7,8 mmol/I
kétoras vércukorérték esetében tekintettiik korosnak.

Az CGA-t az oGTT soran talalt C-peptid (ng/ml-bol atvaltottuk mmol/l-be -
ng/mlx0,331=mmol/l-) és a vércukor (mmol/l) hanyados segitségével allapitottuk meg. A
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szérum CGA emelkedett értéke IR-ra, mig az alacsonyabb értéke az inzulin szenzitivitasra
utalhat.

Terhesség elétti BMI: Terhesség elStt mért testsaly (kg) / testmagassag (m?). A terhesség
elotti antropometriai adatokat a haziorvosoktol gyljtottiik be.

Alacsony BMI alcsoport: BMI adatokban szignifikans eltérés van a kiilonb6zo terhességi
hypertoniak (PE NGT=25,9 kg/m* GH NGT=27,4 kg/m* PE GDM=28,3 kg/m* GH
GDM=31,8 kg/m?) esetében a kontroll (normoglykaemids=23,1 kg/m? és GDM-es=254
kg/m?) csoportokhoz viszonyitva. Ezért kellett létrehozni egy-egy alacsonyabb BMI csoportot
mind a GDM-ben mind a normoglykaemias terheseknél a GH és PE csoportokban. Ezt ugy
alakitottuk ki, hogy a kiilonb6zd terhességi hypertonidk csoportjaibdl a legsovanyabb
terhesbdl kiindulva egymas utdn annyi keriilt be (one after the other without break), hogy az
igy kialakitott az alacsony BMI (al.BMI) alcsoportokban az atlag értékek hasonloak legyenek,
mint a Kkontroll csoport BMI mennyisége. (PE al.BMI NGT=22,9 kg/m?> GH al.BMI
NGT=23,6 kg/m? kontroll NGT=23,1 kg/m? és PE al. BMI GDM=25,9 kg/m? GH al.BMI
GDM=25,8 kg/m? kontroll GDM=254 kg/m?). igy ezek utan mar lehetett vizsgalni azt, hogy
a terhességi hypertonidknal talalt magasabb BMI befolyasolja-e a CGA eredményét.

Anyai stulygyarapodas a terhesség sordn: a varandossag végén és kezdetén mért testsuly
kiilonbsége. A végso anyai terhességi sulyt a sziilészoban mértiikk meg.

A tanulmany masodik részében a statisztikai vizsgalatokat a Chi*-teszttel és egyszempontos
varianciaanalizissel /one-way analysis of variance (ANOVA) for continuous variables/
végeztiik el. Itt is a vizsgalat soran talalt adatokat atlag + SD formaban tiintettiik fel, és a

statisztikai szignifikancia hatara: p<0.05 volt.
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4. Vizsgalati eredmények

Il. tablazat: A nem oGTT vizsgalatok Tolna megyei gravidak esetén 2000-ben

Vércukorvizsgalat nem tortént Inl/
nem ment el szlirdvizsgalatra 62
nem jart tanacsadasra 28
Csak éhomi vércukor meghatarozas tortént In/
kihanyta a cukoroldatot 10 /0,5%/
csak ¢éhomi vizsgalatot terveztek 9

az ¢homi vérvétel utan a terhes megtagadta a cukoroldat ivasat 5

40 g-os tesztreggelit végeztek 12

14



A dolgozat elsé részében a kovetkezd eredmények lettek: Tolna megyei lakost néknél
2000-ben 2260 sziilésbol 2281 gyermek sziiletett. Az utdnkovetéses vizsgalat soran a védondk
2138 sziilésrdl (94,58 %) kiildtek vissza kitoltott kérddiveket.

A kérdéivekbol megtudtuk, hogy a 2138 gravidabol 125-nél (5,85 %) nem tortént meg a 75
g-os oGTT vizsgalat. A véarandosok koziil 89-nél a terhesség alatt semmilyen vércukor
vizsgalat nem volt, 24-nél csak ¢homi vércukrot néztek, és 12-nél 40 g-o0s tesztreggelit
végeztek, igy végiil is 2013 terhes adatait dolgoztuk itt fel.

Az Il tabldazatban részleteztiik, hogy miért nem végeztek el a terhesnél oGTT-t. Az oGTT
ellenzai ki szoktak hangstlyozni azt, hogy a per os cukorterhelés azért nem jo, mert a terhesek
gyakran kihanyjak, illetve nem tudjak meginni a cukros folyadékot. Egyes szerzdk szerint a
75 g-0s 0GTT-nél 10 %-o0s, mig az 50 g-os esetén 6-7 %-ban fordul el hanyas. Felmérésiink
soran észlelt 0,5 % igen elenyészd. Latszik, hogy jo felvilagositassal és el6készitéssel ez nem
lehet probléma, tehat ezt minimalisra lehet szoritani. Sajnalatos, hogy 9 esetben a tanacsadast
vezetd orvos - aki nem a megyéhez tartozott, mert a varanddst nem a megyében gondoztak, ¢s
nem itt sziilt - csak éhomi vércukrot végeztetett a GDM kisziirése céljabol.

Ismétlés nélkiil 8,29% (167/2013 95% confidence interval [CI]: 7,1-9,6%) volt a GDM
eléfordulasi aranya. 2013-bol 216-nal (10,7% 95%CI: 9,4-12,2%) ajanlottuk a sziirés
ismétlését. Most csak 143-an (66,2%) vetették ala magukat az Gjboli OGTT vizsgalatnak. Ezek
koziil 20-nal (14,0% 95%Cl: 5,3-27,9%) diagnosztizaltuk a terhességi cukorbetegséget. Igy
végiil is 187 terhesnél (9,29%) alakult ki GDM. (Az ismétlés csak kicsit emelte a GDM
gyakorisagat.) Itt megjegyezziik, ha mind a 216 terhes elment volna a sziirés ismétlésére,
akkor varhatéan 20 helyett kb. 30 n6énél (95%CI 11-60) diagnosztizalhattunk volna GDM-t,
igy a GDM gyakorisaga 9,78% lett volna az altalunk talalt a 9,29% helyet.

A védoéndi és orvos felvilagositas ellenére a kiszlirt GDM-esek koziil 3-an nem jartak el
gondozasra.

A lll. tablazatban vetettiik 6ssze a 187 GDM-es és a 1826 NGT-es terhes adatait. E tablazat
adatai azt latszanak igazolni, hogy a GDM sziirésére csak az ¢éhomi vércukor vizsgalat nem
elegendd, mert GDM-ben ez a vércukorérték is atlagban igen alacsony, igy is csak atlagban
4,9 mmol/l. Igaz ez a megallapitas annak ellenére, hogy az éhomi atlag vércukorértékek
GDM-ben szignifikansan magasabbak az egészséges terhesekéhez viszonyitva. E tablazatban

lathatjuk még azt is, hogy a GDM-es anyaknal az éhomi vércukron kiviil még az életkoruk, a
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terhesség el6tti testsulyuk, és a 2 oras vércukorértékeik szignifikansan magasabbak a normal
szénhidrat haztartasa terhesekhez képest.

Elkiiloniilve elemeztik a GDM gyakorisagat a kiilonb6z6 anyai életkorokban,
Osszefliggését a terhesség elotti BMI értékekkel, és a sziilések szamaval. A sziiléseknél azt
lathatjuk, hogy a GDM el6fordulasa a 40 éves korig né (a harmincas életévekben 14,4%),
majd csokken. A BMI csoportok esetén a GDM egyre gyakoribb a 30-as értékig, majd ezutdn
megkevesbedik. A 25-6s BMI érték szint markans hatarvonalnak mutatkozik; e felett csaknem
megduplazédik a GDM incidenciaja. A terhességi cukorbetegség a harmadik sziilésnél éri el a
maximumot (14,2 %), majd ritkdbba valik. Vizsgalatunk tovabba még azt is megallapitotta,

hogy ezek a riziko faktorok elkiiloniilve befolyasoltak a GDM gyakorisagat.

[11. tablazat: Terhes populacio jellemzé adatai

NGT GDM Osszes terhes

n=1826 n=187 n=2013
Anyai életkor ( év) 26,3+ 5,2 28,6+ 5,4* 26,515,0
Terhesség el6tti BMI (kg/m?) 23,1+4,6 24,7+4,7* 23,4445
Terhességek szama 2,312,0 2,612,2 2,4+1.7
Sziilések sorszama 2,0+1,3 2,2+1,2 2,0+1,2
Ehomi vércukor (mmol/l) 4,3+1,2 4,9+0,8* 4,4+1.3
2 oras vércukor (mmol/l) 5,3+1,5 8,8+1,3* 5,4+1,4

*p<0.01 GDM NGT-hez viszonyitva

Atlag+SD

16



A munka masodik részében a vércukor koncentraciokkal parhuzamosan meghatarozott C-
peptid szintekkel kapcsolatos eredményeket, valamint az egyes csoportok C-peptid-vércukor
aranyat ismertetjilk. Osztalyunkon 3692 olyan né sziilt, akiknél a terhesség alatt C-peptid
meghatarozas is tortént a GDM iranyaban torténd sziirés soran. A kizarasok utdn mar csak
2954 varandos adatai maradtak. Ezekbdl 183 esetben (6,19 %) fejlodott ki GH és 49 esetben
1,65 % PE. Terhességi cukorbetegséget 5,95 %-ban (176/2954) diagnosztizaltunk. GDM-ben
GH el6fordulasa 15,91 % (28/176) és PE 5,11 % (9/176) volt, mig a normoglykaemias ndket
tekintve ezek a mutatok a kovetkezéek voltak: 5,58 % (155/2778) és 1,44 % (40/2778).

Vizsgalatunk soran a PE-ban kifejezett silynovekedés észlelheté mind GDM-ben (p<0.01),
mind a GDM nélkiili csoportjaban (p<0.02). Még azt is megfigyeltiik, hogy szignifikansan
nagyobb sulynévekedés nincs GH-ban, kivéve a normalis szénhidrat haztartasu alacsony
BMI-ji graviddkban (p<0.05). A terhességi hypertonids csoportokban az anyai atlagéletkorok
hasonléak voltak a kontroll csoportokéval.

Az Gsszes magas vérnyomasu csoportban a vércukor szintekben nem voltak szignifikans
eltérések a kontroll csoportokhoz viszonyitva. Az éhomi és a 2 6ras C-peptid szintek a GDM-
es ¢és normalis szénhidrat haztartasi PE-S csoportokban alig voltak magasabbak a
kontrollokhoz viszonyitva. A GH alacsony BMI-s normal vérnyomasutak kivételével a tobbi
GH-s csoportokban az ¢homi és a 2 oras C-peptid szintek szignifikdnsan (p<0.05)
magasabbak voltak a kontrollhoz képest.

Sem az ECGA, sem a 2 CGA értékek nem kiilonboztek szignifikansan a PE alcsoportok és
a kontroll csoportok kozott. Az ECGA és 2CGA értékei a GH csoportjaiban szignifikdnsan
magasabbak voltak a kontrollokhoz viszonyitva (kivételt csak a GDM-es 2 oras értékben lehet
latni). Ezek utan megéllapithatjuk, hogy szignifikdnsan emelkedett mind az ECGA, mind a
2CGA értéke GH-ben GDM-ben és GDM nélkiil, és ez is fliggetlen az anyai BMI-t6l.
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5. Megbeszélés

Vizsgalataink els6 részében észlelt 9,3 %-0s GDM incidencia a hazankban eddig elfogadott
gyakorisaghoz (3-5%) képest jelentésen magasabb. Megitélésem szerint, miutan vizsgalataim
reprezentativ értékiiek (240 000 f6s populaciora vonatkoznak), az itt kimutatott gyakorisag
jobban megkdzeliti a valoésagos magyarorszagi helyzetet. Két hazai, 2000 utani, nagy
esetszamu 75 gr-os oGTT-vel végzett szlirbvizsgalat 8,2%-8,8% eredménye alatdmasztja az
altalam talalt incidencia nagysagat. (Az OGTT ismétlése nélkiill az altalam vizsgalt
populacioban is hasonlé (8,3 %) volt a GDM incidenciaja.) Ez a 3 munka bizonyitja azt, hogy
a magyarorszagi lakossag szamara a GDM el6fordulasa nagyobb rizikot jelent, mint azt eddig
gondoltuk. Annak ellenére is igaznak tiinik ez a megallapitas, hogy a metddusunk egy kicsit
eltér, az eddig hasznalt gyakorlattol. Vizsgalataim soran a normalis glukéz értéktartomany 1-1
mmol/l-es részébe es6 gravidakat ujabb oGTT-re hivtuk vissza. Ebben a felmérésben a 2158
nébdl 216 esetében lett volna sziikséges ezen okbol a vizsgalat ismétlésére. Sajnos csak 143
(66,20 %) terhes vetette ala magat az ujabb cukorterhelés vizsgalatnak, féleg Szekszardon és
vonzaskorzetében élokre (90,40%) volt ez jellemzd, akikkel kezdettdl fogva jobb
egylittmikodést sikeriilt megvalodsitani. Az ismételt oGTT-s gravidak koziil 20-nal (13,99 %)
diagnosztizaltuk a GDM-t. A korabbi vizsgalatom soran a visszarendelési arany csaknem 50
%-o0s volt, és ezek koziil kb. 30%-uk lett végiil is terhességi cukorbeteg. Ez meggy6zden
bizonyitja, hogy a normalis felsé tartomanyba esd értékekkel rendelkezd terheseknél
késobbiekben koros eredményt lehet talalni. Ezek utan kijelenthetjiilk, hogy ezeket a
varandosokat az ujabb oGTT-re vissza kellene rendelni. Tobb kozelmultban megjelent
klinikai vizsgalat azt mutatja, hogy a megfeleléen kezelt enyhébb GDM-es terheseknél
(Borderline gestational glucose intolerance BGGI) kimutattak, hogy nem csokken a
halvasziiletés vagy a perinatalis haldlozas, de magzati sziiletési suly megkevesbedésével
csokkennek a sziilési vallelakadas, a csaszarmetszés gyakorisaga és a terhességi anyai magas
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vérnyomasos betegségek. Eredetileg a BGGI fogalméaba azon terhesek tartoznak, akiknél
koros a GCT, de az azt koveté Carpenter és Coustan szerinti 100 g-os oGTT normal
eredményli. Csak nagyon kevés tanulmany ir a 75 g-0s 0GTT-vel diagnosztizalt hatareseti
terhességi cukorbetegségrol. Olah és mtsai vizsgalata szerint, ha az oGTT negativ a 24-28. hét
kozott, akkor a 32. hét koriil 3%-ban varhato, hogy pozitiv lehet az 0jboli sziirés eredménye.
Ertekezésem elsd részének vizsgalati eredményei azt bizonyitjidk, hogy az ismételt
cukorterhelés csak mérsékelten emeli a GDM felismerési gyakorisagat, de a visszarendelés
soran felismert uj GDM-es eseteknek a gondozasa javithatja ezeknek a terhességek
kimenetelét.

Korabban kiilonb6zd szerzok leirtadk, hogy GDM rizik6 faktora a magasabb anyai életkor,
terhesség alatt megjelend vizelet cukortirités, csaladban eléforduléd diabetes, korabbi terhesség
soran sziiletett macrosomias magzat ¢és nem megmagyarazhatd halvasziilés ¢és inzulin
rezisztens hypertonias Polycysticus Ovarium Syndromas (PCO-s) terhesek. Sajat vizsgalati
eredményeim ugyanakkor egyértelmiien azt timasztjak ala, hogy az anyai ¢életkor, a terhesség
elotti BMI és a sziilések szama elkiiloniilten szoros dsszefiiggést mutat a GDM kialakulasaval.
Tovabba azt is lathatjuk, hogy 40 év felett, 30 kg/m? feletti BMI és a 4 és e feletti sziilések
szama nem noveli a GDM gyakorisagat. Ez a tény felvetheti azt a hipotézist, hogy a magasabb
¢letkorban, illetve a koros BMI esetén eleve nehezebben jon 1étre spontan terhesség. Ez foleg
az egészséges ndkben johet létre.

A vizsgélatunk masodik része alapjan megallapithatjuk, hogy a PE-ban valdsziniileg nincs
IR fliggetleniil a szénhidrat anyagcserétdl és a BMI-tol.

Az IR ismérve, hogy mind a kiils6leg bevitt, mind a belsbleg felszabadult inzulinra
karosodott (csokkent) a glukdz valasz. Tobb mddszerrel mérhetjiik meg az IR-t. Ezek koziil 3
madszer a legfontosabb: ,,euglykaemia-clamp” technika, az ugynevezett minimum modell, és
az ¢homi szérum inzulin (vagy C-peptid) mennyiségének a meghatarozasa. Az elsd kettd nem
alkalmas a nagy populacion elvégzett szlirOvizsgalatra a klinikai gyakorlatban (dragasaga, és
bonyolultsdga miatt), csak a harmadik. Valoészinlileg IR-ra utal az a tény, ha a normalis
vércukor szint esetében korosan magasnak talaljuk az inzulin (vagy a C-peptid) szintet. Ebben
a tanulmanyban az IR-t a CGA segitségével hataroztuk meg a szlirésben résztvevd terhesek
nagy szama miatt. A C-peptid sokkal pontosabb a szérum inzulinnal, mert a sajat inzulin
szekréciot méri. Itt megjegyezhetjiik, hogy az IR mérésre az I/G (Inzulin és glukdz arany)
elfogadott sziirési modszer a PCOS-ban. Legro és mtsai jelezték a munkajukban, hogy az
¢homi G/I arany hasznalhatdo a PCOS-s nok inzulin szenzitivitasanak a szlrésére. Az ¢homi
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G/1 arany egyszerli és konnyen hasznalhatd szlirdomodszer, és igen jol korrelal az inzulin
szenzitivitasi index-szel. Ez a hanyados a klinikai gyakorlatban segit elkiiloniteni, hogy
ezeknél a betegeknél normo- vagy hyperinsulinaemia all-e fenn.

Ferrannini és mtsai Szerint az esszencialis hypertonia 6nmaga egy inzulin rezisztens allapot.

A szerz6k egybehangzoan megerdsitették, hogy IR jellemzi a GH-t. Ezt a megfigyelést
tamasztjak ald a sajat vizsgalati eredményeim is. A PE és IR kapcsolatarol ellentétes
véleményeket irtak le a kiilonb6ozé tanulmanyok a GDM-ben és a normoglykaemias
graviditasban. Sajat eredményeim azon korabbi vizsgalatokat erdsitik meg, amelyek arra a
kovetkeztetésre jutottak, hogy PE-ban nincs IR. A GH és a PE két kiilonb6z6 etologiai
betegség, eltérd pathophysiologiai mechanizmussal. Megfigyeléseim megerdsitik azt, hogy a
GH-hoz képest egyéb tényezok is befolyasoljak a PE-s terhesekben a vascularis karosodast ¢s
az endothelialis dysfunctiot, mivel a PE-s terhesekben (a normoglykaemias és a GDM-
eseteiben) nincs CGA emelkedés.

Eddig a szerzok csak azt igazoltdk, hogy a tulsuly szerepet jatszik a terhességi
hypertoniakban. Feltételezésiik szerint a tulsuly hozzajarul a magas vérnyomas kialakulasahoz
terhességben. A PE és a GH gyakorisaga egyre nagyobb, ha a BMI novekszik. A terhesség
el6tti talstly haromszorosan, mig a normal BMI érték kétszer gyakrabban eredményez PE-t és
GH-t azon ndkhoz viszonyitva, akik alacsony BMI-vel rendelkeznek. Ezen kozlések
igazoltak, hogy az emelkedett BMI ¢és a terhesség alatti koros teststilynovekedés is eldsegiti az
IR-t és a késébb kialakuld terhességi hypertonia 1étrejottét. GH-ban csak egy munka szamol
be arr6l, hogy a hypertonia fiiggetlen a terhesség eldtti BMI-t6l, mig PE-ban még nem
vizsgaltak azt, hogy a tulsuly befolyasolja-e inzulin szenzitivitast. Vizsgalataim eredményei
igazoljak azon szerzok feltételezését, hogy GH esetén van IR és PE-ban nincs. Az el6bb
emlitett munkahoz képest 0j adatként megfigyeltiik, hogy terhességben ez az Osszefiiggés
fliggetlen a terhesség elotti testsulytol. Véleményiink szerint a jol szervezett terhességi
gondozas soran e sziirdmddszerrel kisziirhetoek azok a koros labor eltérések, amelyek a GH-
ra hajlamositanak. Sajnos, ez a szlirés nem jelzi elére a PE lehetdségét. Ezt kiiszobolné ki, ha
ezt a szlirést kiegészitenénk az artéria uterina keringés vizsgéalatdnak értékelésével. Ezek
egyiitt a PE elbrejelzését pontosabba teszik. gy a PE-re hajlamos terhesek is a klinikai
tiinetek megjelenése eldtt fokozott gondozas ala kertilhetnek.

Ertekezésembdl egyértelmiien kideriil, hogy az IR jelen van a GH-ban és nincs a PE-ban

GDM mellett és normalis szénhidrat haztartas esetén is, €s ez a kapcsolat fiiggetlen az anyai
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BMI-t6l. Lathatjuk azt is, hogy a GH és a PE gyakrabban fordul el6 GDM-ben, mint a

normalis OGTT-vel rendelkez6 varanddsokban.

6. Az eredmények gyakorlati hasznositasa

1. A Tolna megyei adatok alapjan a magyarorszagi népességben a GDM eldfordulasi
gyakorisaga jelentdsen magasabb (8,2-9,3%), mint ahogy eddig ismert volt a szakmai
kozvéleményben.

2. Amennyiben a GDM 75 gr-os oGTT szlirése soran a normalis értéktartomany fels6 1
mmol/l savjaba esé éhomi és 2 Oras vércukorérték esetén 1 honapon beliil célszerii az
oGTT megismétlése. Még akkor is javasolt az ismételt szlirés elvégzése, ha ez nem
emeli jelentds mértékben a GDM felismerését, de a 28. hét utan kialakul6 és kezeletlen
GDM is okozhat a magzatnal karosodast. Ennek ellenére is kellene ezt a modszert
alkalmazni, mert a 28. hét utdn kialakulo és kezeletlen GDM a magzatnal okozhat
kéarosodast. Igaz, hogy ezutan mar kevés az id6 a koros allapotok kifejlddéséhez, illetve
sulyossa valasahoz. De a 3. trimeszterben kialakuld, €és fel nem ismert terhességi
cukorbetegség leginkabb a sziiletés koriili nagyobb magzati morbiditasban és a méhen
kiviili élethez vald nehezebb alkalmazkodasban nyilvanulhat meg. Ezekbdl kovetkezik,
hogy a 28. hét utan kialakulo6 GDM felkutatasara is kellene 1épéseket tenni, mert akkor
javithatunk a perinatalis morbiditasi mutatokon.

3. A terheseket jobban ra kellene birni arra, hogy a felajanlott kontroll oGTT vizsgalatra
menjenek el. Megjegyezziik, hogy ajanlasunk alapjan a Szekszard és kornyéki
héaziorvosok nagyobb szazalékban kiildték vissza a terheseket OGTT ismétlésre (114-
b6l 103-t /90,35 %/), mig a tavolabbi haziorvosok csak alig (102-bdl 40-t /39,22%l).
Tovabbi felvilagosito eldadasokat kellene tartani ezeknek a hdziorvosoknak és a
védondknek, igy fokozhatnank a kontroll oGTT elvégzésének az aranyat.

4. Az eredmények alapjan még azt is kijelenthetjiik, hogy féleg azoknal a terheseknél

kell jobban szorgalmazni a cukorterhelés ismétlését, akiknél a vércukor szintje a
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normalis tartomany fels6 részébe keriilt, és a BMI 25,0-29,9-¢s csoportjaban vannak, a
30-39 ¢letév kozottiek, és a tobbedszer sziilok. Megfigyeléseim szerint ugyanis
ezeknél a varanddsoknal sokkal nagyobb az esély a GDM kialakulésara.

5. Ertekezésem eredményei egyértelmilen igazoljak, hogy a CGA szignifikans
emelkedése (indirekten IR) megelézi a GH-t, és ez fontos lehet a GH
pathogenesisében mind a normalis szénhidrat-haztartasu, és mind a GDM-es
terhesekben. fgy a C-peptid meghatarozassal kiegészitett GDM sziirés alkalmaval a
klinikai tiinetek megjelenése el6tt kisziirhetdek azok a varandosok, akiknél fokozott a
GH-ra valo6 hajlam. Ekkor tovabbiakban mar szigortbb terhesgondozast kell folytatni.

6. Kutatdsaim eredményei megerdsitik azt a megfigyelést, hogy ellentétben a terhességi
hypertoniaval, praceclampsidban nem figyelheté meg jelentds IR, ezért ez a szlirés
nem alkalmas a PE lehetdségének szlirésére. Ezt kiiszobolné ki, ha ezt a szlirést
kiegészitenénk az artéria uterina keringés vizsgalatanak értékelésével. Ezek egyiitt a
PE elérejelzését mar pontosabba teszik. Igy a PE-s terhesek is a klinikai tiinetek
megjelenése el6tt fokozott gondozas ala kertilhetnek.

7. A fentieken kiviil még megallapithatjuk, hogy a terhességi hypertonidk esetén az IR
valtozasa fliggetlen a terhesség eldtti anyai teststulytol (a terhesség eldtti BMI-tol). A
megfigyeléseim alatdimasztjadk azt is, hogy a GH és a PE pathofiziologidja kozti

kiilonbséget.

7. Koszonetnyilvanitas

Elészor is oOrok és mély halamat fejezem ki a néhai sziileimnek, akik

megteremtették a lehetdséget, hogy orvosi palyara kertilhettem.

Kiilon koszonettel tartozom Prof. Dr. Szabé Istvannak (program-, és témavezeto),
aki utmutatasaval, értékes tanacsaival, biralataival segitségemre volt, és emberileg is

mindig mellettem allt.
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Munkam teljessé¢ tételében segitségemre volt Dr. Torndéczky Janos Cimzetes
Egyetemi Docens és Dr. Tabiak Gy. Adam PhD. is, és eziiton mondok nekik

koszoOnetet.

Koszonetemet fejezem ki a megyei védonoknek, aki kitoltotték és visszakiildték a
terhességi cukorbetegség incidencidjanak felméréséhez a kérddiveket, tovabba a
Tolna Megyei Onkorminyzat Balassa Jinos Korhiaza Laboratériumi
Diagnosztikai Osztalyanak a sziirések terén, és a korhaz vezetéségének a kiilfoldi

kongresszusokon valo részvételekben nytjtott segitségiikért.

Koszonettel tartozom a féorvosaimnak. (Kiemelném név szerint Dr. Panka
Jozsefet, aki clinditotta tudomanyos munkassagomat, és kezdetekben szakszeri
szakmai tanaccsal latott el.) Koszonet jar a kollégaimnak, és az osztaly minden
dolgozodjanak, akik munkajukkal valami modon segitettek nekem. Kiemelném még
Lencsés Laszloné nevét, aki a munkam masodik részének az adatainak

Osszegyljtésében szerepet vallalt.

Végiil, de nem utolsé sorban meg szeretném koszonni csalaidomnak a megértd
tiirelmiiket, biztatasukat, és azt is, hogy megprobaltak megfeleld feltételt biztositani

disszertaciom sikeres elkészitéséhez.
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