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Fizjologiczne zmiany stezenia lipidow
W Ciqzy

« I TG, TC i LDL-C na poczatku cigzy
(najnizsze wartosci w 2. miesigcu)

o TG, TC, LDL-C i HDL-C (stopniowy)
w dalszym okresie cigzy)
(najwyzsze wartosci przed porodem)




Zmiany stezenia lipidow w ciazy

- n = 9911 kobiet; n = 3052 (oznaczenie 12 miesiecy przed cigzg)

- TG (n = 3793)
~TC (n = 3961); LDL-C (n = 2176)
- HDL-C (n = 2190)

Przed cigzqg

92,6%
164,4,
98,4
~ 50,0

Po zajsciu
W cigze
/74
151,2
85,6
~50,0

Wiznitzer i wsp. Am. J. Obst. Gynec,, 2009

Przy porodzie

238,4
238,6
133,9

66,5




Levels of TC, TGs, HDL, and LDL 1 year before,
during, and 1 year after gestation

cunceptiun delivery
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Time O represents calculated conception date. Women with preeclampsia or gestational diabetes
mellitus are excluded.

Wiznitzer. Lipids in pregnancy. Am [ Obster Gynecol 2009

Wiznitzer, Lipids in pregnancy, Am. J. Obstet Gynecol, 2009




Mechanizmy zmiany stezenia lipidow w cigzy

Poczatek cigqzy
Progesteron s==p | produkcji TG (VLDL-TG)
“==. 1 katabolizmu TG

Rozw0j cigzy
Estrogeny msss) = produkcji TG (VLDL-TG) w W
== katabolizmu TG ( SLPLi B HL)

Stres oksydacyjny powoduje
Insulinoopornos¢ === hiperinsulinemia ===p | PL
=1 syntezy TG
Laktogen tozyskowy === [ |ipolizy w tkance tluszczowej m===p
FFA === [ syntezy TG




Dlaczego w ciazy fl stezenie lipidow?

+hipertrojglicerydemia” matki== wzrost i rozwoj
ptodu

,hipercholesterolemia”== budowa bton
komorkowych ptodu, synteza hormondéw
sterydowych i kwasow zotciowych




o U kobiet w cigzy z hipertrojglicerydemia przed
CigZ3 Niz
u kobiet zdrowych

» U kobiet w cigzy z rodzinng hipercholesterolemig

jak u kobiet zdrowych ale
bezwzgledne wartosci stezen sg wieksze




Komplikacje cigzy zwigzane z HTG

Moze wystapic jesli stezenie TG w cigzy = 1000

mg/d| u kobiet bez HTG przed cigzg, jak i u tych
z HTG.




Komplikacje ciqzy zwigzane
z ciezka hipercholesterolemiq

utlenianie lipidow u matki i u ptodu

nasilony rozwoj miazdzycy u matki (przez 9
miesiecy bez lekow hipolipemizujacych)

ryzyko szybszej progresji miazdzycy (nhacieczenie
tluszczowe) u dzieci urodzonych przez matki z
hipercholesterolemia

stan przedrzucawkowy?




Zwiazek pomiedzy stezeniem lipidow
W cigzy i stanem przedrzucawkowym
n=9911 kobiet; stan przedrzucawkowy u 62,5%

e TG—-O0R: 1,87 (> 75 centyla vs < 25 centyla)

e TC—-O0R: 1,39 (> 75 centyla vs < 25 centyla)

e LDL-C — brak zaleznosci

Wiznitzer, Lipids in pregnancy, Am. J. Obstet Gynecol, 2009




Najwiecej przypadkow cukrzycy cigzowej
I stanu przedrzucawkowego u kobiet z
najwyzszymi stezeniami trojglicerydow
A Triglycerides levels adjusted for gestational month

W Triglycerides <25 percentile
= Triglycerides between 25 and 75 percentiles P < 001
m Triglycerides >75 percentile

P < .001

Gestational Diabetes Preeclampsia Composite of
Mellitus (GDM) GDMipreeclampsia

Wiznitzer, Lipids in pregnancy, Am. J. Obstet Gynecol, 2009



Zwigzek stezenia lipidow we wczesnej cigzy

Z wystepowaniem stanu przedrzucawkowego
- n = 270 kobiet w 13-20 miesigcu cigzy
- stan przedrzucawkowy wystapit u 57 kobiet

Lipid Wartosc¢ Wartosc¢
OR )

TG 2,96 p < 0,001
TC 2,09 p = 0,045
LDL-C 3,01 p < 0,001
HDL-C 2,26 p = 0,021

Kobiety ze stanem przedrzucawkowym miaty wieksze
stezenia TG, TC, LDL-C, VLDL-C i HDL-C niz kontrola.
Zaleznosc ciezkosci choroby od stezenia lipidow.

Yadov S. i wsp., Int. J. Med.. Res. Rev.,, 2013




Ostre zapalenie trzustki w cigzy
w hastepstwie ciezkie] HTG

Rzadkie powikfanie, ktore moze wystapic:

» u kobiet z HTG przed cigza

e u kobiet z HTG, ktora wystgpita tylko w cigzy,
jesli (11,3 mmol/L)

Hipertrojglicerydemia
- pierwotna (podtoze genetyczne)
- wtorna: cukrzyca, otytos¢, naduzywanie alkoholu, leki
np. kortykosteroidy, egzogenne estrogeny, tamoksifen.

Uwaga! Zalecany pomiar TG we wczesnej cigzy, jesli HTG
przed cigzg i/lub w rodzinie, cukrzyca lub leki = 1 TG

Amundsen A.L. et. al.,, Atheroscler, 2006




Zmiana stezenia lipidow w ciazy w FH
I U zdrowych kobiet
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Ciaza w hipercholesterolemii rodzinnej
n=22 kobiety z FH

17-20tyg. | 24tyg. | 30tyg. 36tyg. | 3-6mpo
porodzie

9,1% 10,2 10,9 11,6 8,8
(350mg/dl) (450 mg/dl) | (340 mg/dI)

Amundsen A.L. et. al.,, Atheroscler, 2006




Ciaza w hipercholesterolemii rodzinnej
n=22 kobiety

Wyniki:

o Wzgledny wzrost stezenia lipidow u ciezarnych kobiet
z FH nie roznit sie od grupy kontrolnej, ale wartosci
bezwzgledne byty wyzsze

Nie bylo znamiennej roznicy odnosnie:

- przedwczesnych porodow

- wystepowaniu nadcisnienia tetniczego

- dtugosci trwania cigzy

- masy ciata, diugosci ciata i obwodu gtowki
noworodkow

Amundsen A.L. et. al.,, Atheroscler, 2006




Ciaza w hipercholesterolemii rodzinnej (FH)

Badania rejestrowe:
- n = 1099 kobiety z FH z Norwegii
- liczba urodzen 2319
- stezenie TC przed cigzg
- porownanie wynikow z populacjg generalng kobiet
W Cigzy
Wyniki: brak roznicy odnosnie przedwczesnych
porodow, masy urodzeniowej noworodka

| wad wrodzonych

Toleikyte, et. al.. Circulation, 2011




Leczenie zaburzen lipidowych w ciazy

Podstawowe znaczenie ma

postepowanie dietetyczne!




Wplyw zmian stylu zycia na redukcje TG

Wielkosc¢ Poziom
efektu dowodu

Zmiana

Redukcja masy ciata +++ A
Redukcja spozycia alkoholu/abstynencja +++
Redukcja jedno- i dwucukrow +++

Zwiekszenie aktywnosci fizycznej ++

Redukcja catkowitej iloSci weglowodandw ++

Zastosowanie suplementow ++
wielonienasyconych ttuszczow n-3

Zastepowanie ttuszczow nasyconych

jedno- i wielonienasyconymi

Uwaga! Jesli w osoczu na czczo obecne sg chylomikrony (TG = 1000 mg/dl) to
dieta bardzo niskottuszczowa (ttuszcz ogdtem < 10-20% energii).
ESC/EAS Guidelines for the management of dyslipidaemias, 2011




Wptlyw zmian stylu zycia na redukcje TC i1 LDL-C

Wielkos¢ Poziom

AUIELE efektu dowodu

Redukcja spozycia ttuszczow nasyconych* +++ A
Redukcja ttuszczow trans +++
Zwiekszenie btonnika ++
Redukcja spozycia cholesterolu ++
Zastosowanie zywnosci funkcjonalnej
wzbogacone w fitosterole

Redukcja masy ciata

Zastosowanie produktow sojowych
Zwiekszenie aktywnosci fizycznej
Zastosowanie suplementdéw sfermentowanego

czerwonego ryzu

Zastepowanie przez PUFA n-6 i MUFA

ESC/EAS Guidelines for the management
f dvslipj gs. 2011




Specjalne rekomendacje PTG (2014) odnosnie
suplementacji DHA w profilaktyce przedwczesnego
porodu

o Istniejg dowody na najwyzszym poziomie wiarygodnosci (IA)
przemawiajgce za skutecznoscig DHA w zmniejszaniu ryzyka
przedwczesnego zakonczenia cigzy szczegolnie przed 34 tygodniem
jej trwania.

Ze wzgledu na niski poziom spozycia w naszym kraju pokarmow
stanowigcych naturalne zrodto kwasow omega-3, u kobiet w cigzy z
populacji niskiego ryzyka porodu przedwczesnego nalezy rozwazyc
stosowanie przez caty okres cigzy DHA w dawce nie mniejszej niz
600 mg dziennie.

Kobiety w cigzy o wysokim ryzyku porodu przedwczesnego powinny
przyjmowac co najmniej 1000 mg DHA dziennie przez catg cigze.




Leki obnizajace lipidy i1 klasa w cigzy

Leki

Klasa

Co znaczy

Statyny

Ryzyko dla ptodu — dziatanie
teratogenne

Fibraty

Ezetymib

Niacyna

Cholestyramina

Kolesevelam

Niepozgdane efekty u ptodu
u zwierzat. Brak badan u ludzi.

Brak niepozadanych efektow u
ptodu u zwierzat. Nie ma badan u
kobiet w cigzy.




Wystepowanie zawatu serca u pacjentow z FH
leczonych statynami vs u pacjentow
nieleczonych

Statin treatment
=== = N statin treatment
Rotterdam study
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Vermissen J,, et. al.,, BMJ, 2008, 337:a2423



Przezycie bez CHD pacjentow z FH leczonych
statynami w porownaniu z nieleczonymi

- | eczeni statynami
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N
Q
Ra
QL
O
oS
Ev
L
Q
%E
©
< O
ON
>
-
-
~
7))

9.0 7.9 10.0 12.5
Lata

Vermissen J,, et. al.,, BMJ, 2008, 337:a2423




Zalecenia NLA 2011

» Kobietom z FH zaleca sie nieprzyjmowanie
statyn*, tak jak i ezetymibu oraz kwasu
nikotynowego, przynajmniej o]pdsle
zaprzestaniem antykoncepcji, i

* W innych rekomendacjach zaleca sie

zaprzestanie terapii statyng juz na
przed planowanym zajsciem w cigze.




Zalecenia NLA 2011
Opcje terapeutyczne w cigzy
° i nie powinny byc

stosowane w cigzy. Mozna rozwazyC inne leki
hipolipemizujgce (np. kolesevelam).

» Jesli pacjentka ma powazng miazdzyce lub jesli
choruje na HoFH nalezy rozwazy¢ afereze LDL.




Whnioski

e Grozne zaburzenia lipidowe
- ciezka hipertrojglicerydemia
- rodzinna hipercholesterolemia (FH)

» Wykonywanie lipidogramu

- kobiety z zaburzeniami lipidowymi

- kobiety z rodzin, w ktorych wystepuje
niperlipidemia




Whioski (c.d.)

e Leczenie

- jesli TG umiarkowanie zwiekszone (> 200-300
mg/dl)

< dieta z ograniczeniem weglowodandw zwilaszcza
latwo przyswajalnych

- jedli (TG > 1000 mg/dI)

“*dieta bardzo ubogo ttuszczowa (< 10-20% ttuszczu
ogotem), wymiana osocza, plazmafereza, heparyna
dozylnie




Whioski (c.d.)

e Leczenie
- jesli
< przestrzeganie diety z ograniczeniem ttuszczow
nasyconych i zastepowaniem przez ttuszcze

nienasycone

“*jedyny dopuszczony lek w FH to kolesewelam
(nie wchiania sie z pp)

“*0pcje terapeutyczne: wymiana 0s0Cza,
plazmafereza, afereza LDL




