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EVOLUTIA SARCINII ST A NASTERII
LA FEMEILE CU SINDROM METABOLIC

Irina SAGAIDAC, Olga CERNETCHI,
IP Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie
Nicolae Testemitanu

Rezumat

In articol este relatatd evolutia sarcinii si a nasterii la femeile
cu sindrom metabolic. Lucrarea se bazeazd pe o analizd retros-
pectivd a 20 de cazuri care au avut loc in perioada 2014-2018.
Au fost apreciate particularitdtile patologiei extragenitale
asociate si anamneza obstetrical-ginecologicd. Au fost deter-
minate metodele si indicatiile de finalizare a sarcinii, inclusiv
prin operatie cezariand. Starea nou-ndscutilor si abilitdtile lor
adaptive au fost evaluate in functie de prezenta sindromului
metabolic la femeile gravide.

Cuvinte-cheie: sindrom metabolic, diabet zaharat si sarcind

Summary

Pregnancy and delivery in the women with metabolic
syndrome

Peculiarities of gestation, delivery and neonatal period in
the setting of the metabolic syndrome are presented. The
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research was based on the retrospective analysis of 20 female
patients observed during period from 2014 till 2018. Pecu-
liarities of the clinical course of extragenital pathology and
obstetric-gynecologic anamnesis were defined. Methods and
indications for the delivery, including abdominal delivery,
were determined. Condition of newborn infants and their
adaptive capacity, depending on the presence of the metabolic
syndrome were evaluated.

Keywords: metabolic syndrome, diabetes and pregnancy

Pesrome

Teuenue Gepemenrocmu u po0086 y HeHUusuH ¢ Memabonu-
HecKom cuHOPoOMoMm

IIpedcmasnenvt ocobeHHocmU meveHUs bepemeHHOCMU,
podopaspeuienuss u nepuo0a HOBOPOHOEHHOCMU NPU Me-
mabonuueckom cunopome. B ocnosy pabomovt nonoxcen pe-
mpocnexmusHvlii ananus 20 nayueHmox, Habno0a8UUXCs
6 nepuod ¢ 2014 no 2018 200v1. Buisenenwvt ocobenrocmu
medeHUs] IKCMPAEHUMALHOT NANON0UY, AKYULEPCKO-
2uHexonozueckoeo anammesa. Onpedesnervi Memoovl U no-
KA3aHUS K Po00pA3peuieH o, 8 oM HUCTie nymem Kecapesa
ceuerust. OuyeHeHvl COCMOsTHIE HOBOPONOEHHBIX U UX adan-
MAYUOHHDIE BO3MONCHOCINY 6 3A6UCUMOCIIU OM HATUMUS
MemadonuuecKoeo cUuHOpoma y bepemeHHbIX.

Kntouesvie cnosa: memabonuueckuil cunopom, caxapHoiii
Ouabem u bepemeHHOCMDb

Introducere

Sindromul metabolic (SM) reprezinta o proble-
ma actuala prin sporirea alarmanta a prevalentei
acestuia, dar si din cauza complexitatii mecanismelor
fiziopatologice si a dificultatii abordarii terapeutice.
Sindromul metabolic are un impact negativ dovedit
la nivel cardiovascular si clasic este caracterizat prin
prezenta a trei dintre urmdtoarele cinci elemente:
rezistenta la insuling, distributia viscerald a grasimii,
dislipidemie manifestata prin hipertrigliceridemie si
HDL colesterol scazut, hipertensiune.

Relatia dintre cantitatea de tesut adipos si
functionarea sistemului reproductiv este dovedita
de faptul ca greutatea corporala reprezinta un factor
critic ce regleaza dezvoltarea sexuala. La fetele cu
obezitate, prima menstruatie apare mai devreme,
exista si un risc de pubertate prematura. Totodata,
daca exista o scadere excesiva a cantitatii de tesut
adipos si seinregistreaza o subponderalitate ca rezul-
tat al efortului fizic sau al tulburarilor de alimentatie,
este posibila dezvoltarea amenoreei [2].

Mecanismul de interactiune a tulburarilor
metabolismului grasimilor si a functiei de repro-
ducere nu este pe deplin elucidat [1, 5, 10]. Se stie
ca tesutul adipos nu indeplineste numai functiile
fiziologice traditionale ca stocarea energiei, reglarea
si protejarea schimbului de caldurg, ci de asemenea




poseda functiile unei glande endocrine formate
din adipocite, care secreta diversi hormoni (leptina,
adiponectina etc.) si citokine (factorul de necroza
tumorala, interleukina-6, interleukina-8 si altele).
Unul dintre hormonii majori ai tesutului adipos este
leptina, care joaca un rol principal in homeostaza
energetica. Leptina contribuie la disfunctia repro-
ductiva. Astfel, excesul de leptina poate avea un
efect negativ asupra productiei de gonadotroping,
iar ca rezultat este suprimata maturarea foliculului
dominant in ovare si ovulatia este blocata [2].

in SM, sarcinile obstetrical-ginecologice sunt
planificarea sarcinii si asigurarea evolutiei sarcinii sia
nasterii. Femeile cu SM adesea suferd de anovulatie si
infertilitate. Totodata, sarcina evolueaza cu iminenta
de intrerupere, insuficienta placentard, preeclam-
psie, distocia umerilor la fat, macrosomie, sange-
rare in nastere si in postpartum, frecventa inalta a
interventiilor operatorii.

In ultimii ani, in literatura stiintificd de spe-
cialitate se acorda atentie studiului complicatiilor
trombofilice la femeile gravide cu SM [2, 4, 10]. Datele
unor studii epidemiologice arata ca hipercoagularea
si activitatea fibrinolitica afectata sunt adesea com-
binate cu hipertrigliceridemie. Un rol important in
trombogeneza il au nivelul ridicat de fibrinogen,
factorul de coagulare VI, plasminogenul 1 (PAI-1).1n
SM se inregistreazd fenomenul de hipercoagulare (o
crestere a concentratiei de fibrinogen si a activitatii
factorului de coagulare VIl), asociat cu diminuarea
activitatii fibrinolitice a sangelui.

Un sir de cercetatori considera ca hiperinsu-
linemia conduce la depunerea stratului adipos si,
respectiv, la o crestere a sintezei PAI-1, reducand
astfel fibrinoliza si sporind agregarea celulara. in
contextul cresterii riscului trombogenic, PAI-1 are
un efect dublu. Pe de o parte, activarea plasmi-
nogenului este perturbata si astfel creste riscul
complicatiilor tromboembolice. Pe de alta parte,
PAI-1 inhiba apoptoza, iar celulele apoptotice
reprezinta matricele fosfolipide necesare pentru
formarea protrombinazei. Prin urmare, creste riscul
formarii trombinei [4, 10].

S-ademonstrat ca in SM, statusul proinflamator
este in crestere. Are loc hiperproducerea de medi-
atori inflamatori specifici si nespecifici: leucotriene,
prostaglandine, prostacicline, citokine (TNF, interle-
ukina-1, interleukina-6, interleukina-8), histaming,
factorul de activare a trombocitelor, metaboliti toxici
ai oxigenului si alti radicali liberi [10].

La gravidele cu SM se inregistreaza o activitate
sporita de agregare a trombocitelor. Acesta este unul
dintre cele mai importante mecanisme care stau la
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baza dezvoltarii formei cronice a sindromului de
coagulare intravasculard, care cauzeaza afectarea
fluxului sangvin uteroplacentar, provocand hipoxia
intrauterina a fatului [9]. Reactiile patofiziologice
ca vasospasmul, cresterea densitatii si formarea
microtrombusurilor in microcirculatie conduc la
progresarea simptomelor insuficientei placentare,
preeclampsiei, restrictiei de crestere intrauterina
a fatului, la afectarea ischemica a organelor vitale
ale mamei, tromboza si moartea fetala antenatala.
Odata cu cresterea numarului de manifestari clinice
si de laborator ale SM sporeste frecventa acestor
complicatii [5, 71.

SM reprezinta un factor de risc pentru dezvolta-
rea diabetului zaharat gestational (GDM). Incidenta
acestei complicatii pe fondul SM este de 1-14%.
Termenul de sarcind nu afecteaza progresarea dia-
betului zaharat, cu toate acestea, tulburarile meta-
bolismului carbohidratilor apar mai des la a 24-28-a
sdptamana de sarcind, deoarece in aceasta perioada
placenta functioneaza activ prin sinteza hormonilor
de sarcinad, in special a lactogenului placentar. Cu
toate acestea, hiperglicemia nediagnosticata sau
netratata in al ll-lea sau al lll-lea trimestru de sarcina
poate duce la complicatii de dezvoltare fetala. Prin
urmare, in conditiile hiperglicemiei cronice, pancre-
asul fetal incepe sd produca o cantitate excesiva de
insulina proprie. Combinatia patologica de hiper-
glicemie la mama si exces de productie de insulina
la fat conduce la dezvoltarea macrosomiei fetale.
Nasterea copiilor cu macrosomie are loc la fiecare a
treia gravida cu SM [3, 5].

Conform unor cercetatori, la gestantele cu SM
pierderile de sarcina se inregistreaza mai frecvent
[4]. La femeile cu obezitate si sindromul ovarelor
polichistice, incidenta avortului spontan in sarcina
atinge 40-50% [8]. Aceasta se intampla din cauza
deficientei fazei luteale, hiperandrogenismului ova-
rian, hiperinsulinemiei. Frecventa avortului spontan
inainte de nasterea primului copil la femeile obeze
constituie circa 25-37% [5, 8].

Sindromul metabolic complica nu numai sarci-
na, ci si nasterea. Printre complicatiile frecvente ale
travaliului se numara ruperea prematura a membra-
nelor pungii amniotice, a cdrei frecventad variaza de
la 20% la 47%, fiind de 1,5-2 ori mai mare decat la
femeile gravide sanatoase [7]. SM are un impact ne-
gativ asupra duratei travaliului, 10-15% din femeile
aflate in proces de nastere dezvolta o insuficientd a
fortelor de contractie. Ponderea travaliului patologic
in SM este de 2-2,5 ori mai mare decat la femeile cu
masa corporald normala [8]. Frecventa crescuta a
complicatiilor de travaliu in SM conduce la 0o majora-




re de 2-4 ori a numarului de interventii obstetricale.
In cazul SM creste frecventa operatiilor cezariene de
urgentad, care sunt adesea efectuate din cauza lipsei
efectului de la inducerea travaliului sau a stimularii
fortelor de contractie, bazinului clinic stramtat, in
hipoxia acuta a fatului [3, 8].

SM este un factor de risc pentru hemoragiile
obstetricale cauzate de prezenta tulburdrilor de
hemostaza in aceasta grupa de femei. Conform lite-
raturii de specialitate, la mamele cu SM, hemoragiile
sunt inregistrate pana la 30% cazuri. Pentru femeile
cu SM este caracteristica dezvoltarea complicatiilor
in perioada postpartum. Aceasta are loc din cau-
za frecventei ridicate a interventiilor obstetricale
ca disectiile perineale, aplicarea vidextractorului,
controlul manual al cavitatii uterine. In structura
afectiunilor postpartum predomina complicatiile
infectioase si cele trombotice [4, 7, 9].

Scopul studiului a fost analiza evolutiei si a re-
zultatelor sarcinii si nasterii la gestantele cu sindrom
metabolic.

Material si metode

Lucrarea se bazeaza pe o analiza observationala
retrospectiva a 20 de cazuri de sarcina si nastere la
femeile cu SM in perioada 2014-2018, care au fost
incluse in lotul de bazd. Criteriile de includere au fost:
indicele de masa corporala (IMC) inainte de sarcina
>25kg/m? tensiune arteriala (HTA) =135/90 mm Hg;
hiperglicemie si/sau scaderea tolerantei la glucoza.
Studiul a inclus femei insarcinate cu varste cuprinse
intre 19si44 de ani, in medie 30,6+0,46 ani, cu varsta
gestationald de la 12 la 40 de saptamani, fara semne
de preeclampsie.

Lotul de control a fost constituit din 20 de femei
fara SM. Studiul a inclus femei gravide cu varsta
cuprinsa intre 19 si 40 de ani, varsta medie fiind de
29,5+0,63 ani, cu varsta gestationala de la 15 la 40
de saptamani, fara semne de preeclampsie. Supra-
ponderale au fost 3% dintre femei.

Rezultate si discutii

Ambele loturi de studiu au fost comparabile
dupd criteriul de varsta. In primul lot, gravidele au
avut o greutate corporald mai mare comparativ cu
cele din al doilea lot, IMC constituind 27,2+0,56 si,
respectiv, 23,0+1,5.1n lotul principal, bolile hepatice
si ale tractului biliar au fost diagnosticate de 2,5 ori
si ale glandei tiroide de 4 ori mai frecvent. Afectarea
destul de frecventa aficatului si a tractului biliar este,
probabil, cauza faptului ca ficatul este organul-tinta
in SM [9]. De asemenea, SM are un impact negativ
asupra functionalitatii glandei tiroide.
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in lotul de baza, patologia renala s-a dezvoltat
in 5 (25,0 %) cazuri, care se poate datora efectelor
hipertensiunii arteriale si modificdrilor caracteristice
care aparin tractul urinar la pacientele cu SM. Infectie
urogenitald cronica in anamneza lor a fost de 3,5 ori
mai frecventa decat in al doilea lot (35,0% versus
10,0%). Boala varicoasa a predominat de cinci ori in
primul lot, comparativ cu al doilea (25,0 si, respectiv,
5,0%). La pacientele cu SM semnificativ mai des au
existat antecedente de avorturi spontane (35,0 si,
respectiv, 10,0%), dar si pierderi repetate de sarcina
(15,0%). in lotul Il nu au existat pierderi repetate
ale sarcinii. Procentul ridicat de cazuri de pierderi
repetate de sarcina din primul lot de studiu este
asociat, posibil, cu patologia genetica, ce conduce
la defecte de implantare si la reducerea adancimii
invaziei deciduale a trofoblastului. Sarcina ectopica
s-a inregistrat in anamneza numai intr-un caz in
primul lot de studiu (5,0%).

in lotul de baza, gestantele au acuzat frecvent
simptome de intrerupere a sarcinii, comparativ cu
lotul de control (40,0 si, respectiv, 10,0%). La o treime
(30,0%) dintre femeile insarcinate cu SM s-a deter-
minat o modificare a cantitatii lichidului amniotic
de tip polihidramnios. Aceasta poate indica indirect
prezenta infectiilor bacteriene, a patologiei sia ano-
maliilor de dezvoltare fetala. Cantitatea lichidului
amniotic poate varia de asemenea sub influenta
tulburarilor metabolice la gravidele cu SM. Restrictia
de crestereintrauterina a fatului a fost diagnosticata
in trei cazuri la gestantele din lotul de baza.

in lotul de baza, sarcina a fost insotita de
insuficienta placentara cronica mai frecvent decat
in lotul doi (35,0% versus 5,0%). Ruperea prematura
a pungii amniotice a avut loc in 40,0% cazuri la fe-
meile cu SM comparativ cu lotul de control (5,0%).
La gestantele cu SM, semnificativ mai des decat
in cel de al doilea lot nasterea a fost prematura
(60,0% si, respectiv, 5,0%), la termenele de 33-37
saptamani de gestatie. In lotul de control, nasterea
in cele mai multe cazuri (95,5%) a evoluat per vias
naturalis, comparativ cu lotul de baza, unde ma-
rea majoritate (60,0%) a cazurilor s-a finalizat prin
operatie cezariand. Ca indicatii pentru cezariana
au fost: fatul cu macrosomie, prezentatia pelviana,
distociile dinamice uterine etc. Scorul Apgar al
nou-nascutilor la 1 minut de viata in lotul de baza
a constituit 6,7%1,5 puncte, fapt ce se explica prin
nivelul ridicat al patologiei nou-nascutilor siindica
reducerea capacitatii de adaptare a nou-nascutilor
de la gestantele cu SM. Circa o treime dintre copiii
din primul lot au fost diagnosticati cu fetopatie di-
abetica la nastere, 30% dintre copii — cu hipotrofie
de severitate variabila.




Concluzie

Analiza evolutiei sarcinii si a nasterii la gravi-
dele cu SM denota ca dezvoltarea lor pe un fundal
metabolic patologic provoaca un sir de complicatii
somatice si obstetricale. Astfel, femeile gravide cu SM
initial formeaza grupa de risc pentru avort spontan,
stari hipertensive, macrosomie fetala, anomalii ale
travaliului. Aceasta impune necesitatea planificarii
sarcinii in starea patologica vizata, cu corectarea
tulburarilor metabolice, masuri care nu numai
vor prelungi sarcina, ci si vor preveni dezvoltarea
complicatiilor.
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Rezumat

Hipertensiunea arteriald (HTA) si insulinorezistenta (IR)
coexistd frecvent ca niste conditii-satelit, agraviand evolutia
sindromului metabolic. Prezenta disfunctiei diastolice (DD) a
ventriculului stang (VS) categorizeazd pacientii hipertensivi ca
aviand un risc cardiovascular inalt, indiferent de masa ventri-
culard sau nivelul TA. Unele studii care au vizat pacientii cu
IR au evidentiat si compromiterea functiei diastolice a VS, iar
gradul alterdrii acesteia ar fi dependent de nivelul perturbdri-
lor metabolismului carbohidratilor. Ludnd in considerare rolul
activdrii neurohumorale in dezvoltarea si perpetuarea HTA
ce duce la afectarea organului-tintd si insuficientd cardiacd
(IC), precum si interrelatia cu IR, am considerat necesard
evaluarea actiunii terapiei conventionale active asupra siste-
mului renind-angiotensind-aldosteron (SRAA) si a impactului
acesteia asupra functiei diastolice, clasei functionale NYHA
a IC si IR. Studiul a demonstrat o eficientd comparabild a
IEC ramipril si ARA II eprosartan in restaurarea indicilor
fiziologici lusitropici, ameliorarea clasei functionale NYHA a
IC si a indicilor metabolismului carbohidratilor (HOMA ),
dar cu o superioritate statistic semnificativd la administrarea
ARA I eprosartan, fenomen explicat prin efectele simpatolitice
aditionale, specifice moleculei de eprosartan.

Cuvinte-cheie: disfunctie diastolicd, insuficientd cardiacd cu
fractie de ejectie pdstratd, insulinorezistentd, hipertensiune
arteriald

Summary

Efficacy of long-lasting therapy with ramipril and eprosa-
rtan on diastolic dysfunction, functional class of HFpEF
and insulin resistance in hypertensives

Hypertension and insulin resistance (IR) that often coexist
satellite conditions aggravating the evolution of metabolic
syndrome. Association of HT and insulin resistance (IR) are
related to higher cardio metabolic risk and enhancement of
target organ damages (TOD). Studies focused on patients with
IR revealed compromised diastolic function and the altera-
tion’s degree would be dependent on carbohydrate metabolism
disturbances. Considering the key-role of the neurohumoral
activation in pathophysiology of both heart failure and IR, we




