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Rolul adipokinelor si al factorilor genetici in diagnosticul diabetului gestational si implicatiile
acestora asupra nou-nascutilor
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Diabetul zaharat gestational este definit ca intolerantad la glucoza diagnosticata pentru prima data
pe parcursul sarcinii si are ca rezultat hiperglicemia de severitate variabila ce prezinta riscuri atat pe
termen scurt cat si pe termen lung, atdt pentru mamd, cat si pentru fit. in Europa, un studiu din 2021
raporteaza ca prevalenta globala ponderata a DZG la un total de 24 de tari europene a fost estimata la 10,9%.
Supraponderabilitate, obezitatea, antecedentele personale sindrom de ovar micropolichistic, de diabet
gestational, de nastere a unui nou-nascut cu greutatea de peste 4000 g si prezenta unui istoric familial de
diabet zaharat tip 2 sunt printre cei mai frecventi factori de risc pentru aparitia diabetului gestational. Din
punct de vedere fiziopatologic diabetul gestational se caracterizeaza ca si diabetul zaharat tip 2 prin
insulinorezistentd si disfunctia celulelor p pancreatice materne. In mod suplimetar aceste procese
fiziopatologice sunt stimulate de inflamatia cronica de intensitate redusa si alterarea valorilor adipokinelor
in contextul supraponderabilitatii si a obezitatii. Aparitia diabetului zaharat de tip 2 mai tarziu pe parcursul
vietii in cazul gravidelor diagnosticate cu diabet gestational, dar si existenta studiilor care evidentiaza
prezenta unor factori genetici comuni pentru diabetul gestational si diabetul zaharat de tip 2 sugereaza
rolul unor factori genetici In aparitia diabetului gestational.

Diagnosticul diabetului gestational in Roméania se efectueaza de rutind In intervalul 24-28
saptamani de sarcind, conform recomandarilor IADPSG printr-un test de toleranta de glucoza cu 75 grame
glucoza efectuat intr-o singura etapa.

Variabilitatea marcata si reproductibilitatea slaba a valorilor glicemice la testul de toleranta la
glucoza si necesitatea de a stationa in laborator pentru 2 ore reprezintad limitari ale acestei metode de
diagnostic a diabetului gestational motiv pentru care ne-am propus in cadrul acestei cercetari doctorale
gasirea unor markeri simpli, usor de obtinut, care sa aiba rol predictiv in diagnosticul diabetului gestational,
pe de o parte si de a gasi corelatii intre acesti parametri materni si caracteristicile nou-nascutilor in vederea
initierii precoce a unor masuri terapeutice pentru prevenirea complicatiilor diabetului gestational.

Obiectivele principale ale acestei cercetdri doctorale au constat in studierea rolului pe care il au
anumiti factori antropometrici materni, noii markeri inflamatori (NLR, PLR), adipokinele (adiponectina si
adipolina) si factorii genetici (polimorfismul rs266729 al genei ADIPOQ, polimorfismul rs10811661 al
genei CDKN2A/2B, polimorfismul rs9505118 al genei SSR1) in diagnosticul diabetului gestational pe de-o
parte si corelarea acestora rezultatele perinatale si caracteristicile nou-nascutilor.

Pentru Indeplinirea acestor obiective am efectuat un numar de patru studii prospective tip caz-
control in intervalul ianuarie 2022-august 2024.

In primul studiu ne-am propus cercetim relatia dintre adipolina si diabetul gestational. Acest
studiu a fost primul studiu in care s-a cercetat evolutia nivelului de adipolind, comparativ cu nivelul
adiponectinei, la gravidele sandtoase si la cele cu diabet gestational, in douda momente diferite ale sarcinii
(la 24-28 saptamani de sarcina si Tnaintea nasterii), precum si nivelul acestor doua adipokine in cordonul
ombilical al nou-nascutilor acestora. Rezultatele studiului nostru au aratat ca adipolina nu are valori
diferite la gravidele cu diabet gestational fata de gravidele sandtoase In cursul sarcinii in trimestrul al
doilea si la nastere, astfel putem afirma ca nu poate fi utilizata ca biomarker in diagnosticul diabetului
gestational. In cazul nou-nascutilor din mame cu diabet gestational de asemenea nu am gisit valori
diferite ale adipolinei fata de nou-ndscutii din mame sanatoase, iar nivelul adipolinei din cordonul
ombilical nu a fost diferit de nivelul seric adipolinei materne la nastere. in cazul adiponectinei, gravidele
cu diagnosticul de diabet gestational au prezentat valori mai scazute ale adiponectinei la momentul
diagnosticului diabetului gestational si la nastere fata de nivelul de adiponectina al gravidelor de control.
Contrar altor studii de specialitate noi am gasit ca nivelul adiponectinei materne creste in cursul sarcinii



de la momentul efectudrii testului de toleranti la glucozi la nastere la ambele grupuri de paciente. in
cazul nou-ndscutilor am gasit ca nivelul de adiponectinad din cordonul ombilical al nou-nascutilor este mai
mare decat nivelul adiponectinei serice materne la nastere, iar nivelul adiponectinei din cordonul
ombilical al nou-nascutilor din mame cu diabet gestational este mai scazut decat nivelul adiponectinei
din cordonul ombilical al niscutilor din mame sinatoase. In grupul de gravide cu diabet gestational nu am
gasit corelatii intre valoarea adipolinei si parametrii antropometrici si inflamatori studiati. In ceea ce
priveste adiponectina am gasit ca aceasta se coreleaza negativ cu o serie de parametrii antropometrici
materni la 24-28 saptamani si la nastere, dar nu am gasit corelatii intre valorile markerilor inflamatori
studiati si valoarea adiponectinei. Gravidele cu diabet gestational au avut o ratd mai mare de evenimente
adverse (hipertensiune gestationald, macrosomie) in cursul sarcinii decat pacientele sanatoase.

In cel de-al doilea studiu, pornind de la ipoteza ci supraponderabilitatea si obezitatea induc
modificari ale nivelului adipokinelor serice in cursul sarcinii, am cercetat pentru prima data nivelul
adipolinei la 24-28 saptamani de sarcing, la pacientele supraponderale sau obeze cu DZG comparativ cu
un lot de gravide supraponderale sau obeze fara diagnostic DZG, valori pe care le-am comparat cu valorile
adipolinei dintr-un lot de gravide normoponderale sandtoase. Rezultatele noastre pun in evidenta faptul
ca valorile serice ale adipolinei in trimestrul al doilea de sarcind, la momentul efectuarii testului de
toleranta la glucoza, nu variaza in functie de greutatea gravidei sau de prezenta sau absenta diabetului
gestational. De asemenea nu am gasit nicio diferenta semnificativa intre nivelurile de adiponectina ale
gravidelor supraponderale sau obeze cu si fara diagnosticul de diabet gestational la momentul efectuarii
testului de toleranta la glucoza. Gravidele supraponderald sau obeze si nou-nascutii lor au prezentat mai
multe complicatii (hipertensiune gestationald, macrosomie, icter neonatal, internare in compartimentul
de terapie intensiva neonatalad) decat gravidele normoponderale sanatoase.

In cel de-al treilea studiu am investigat pentru prima dati posibila legituri intre polimorfismele
genice rs266729 ale genei ADIPOQ, rs10811661 ale genei CDKN2A/2B si rs9505118 ale genei SSR1 si
aparitia diabetului gestational in populatia noastra. Rezultatele studiului nostru au aratat ca aceste
polimorfisme nu sunt asociate cu aparitia diabetului gestational in lotul nostrul de studiu. Am constatat ca
un indice de masa corporeala pregestational crescut poate fi un predictor pentru aparitia diabetului
gestational 1n cursul sarcinii.

In cel de-al patrulea studiu, pornind de la informatiile din literatura de specialitate cu privire la
asocierea dintre polimorfismul rs266729 al genei ADIPOQ, nivelul de adiponectina si aparitia diabetului
gestational pe de-o parte si asocierea dintre acest polimorfism si o greutate mai mare a nou-nascutilor, am
investigat pentru prima data relatia dintre acest polimorfism, diabetul gestational si macrosomia fetala.
Concluzia studiului nostru a fost ca polimorfismul rs266729 al genei ADIPOQ nu este asociat cu o greutatea
mai mare a nou-nascutilor gravidelor cu diabet gestational. Valorile glicemiei a jeun la 24-28 saptamani de
sarcind sunt predictori pentru aparitia macrosomiei la gravidele cu diabet gestational. Gravidele cu DZG
care au ndscut macrosomi au avut valori ale adiponectinei la nastere mai mari decit cele care au nascut
nou-nascuti normoponderali, iar aceste valori sunt corelate pozitiv cu greutatea nou-nascutului.

Desi nu au confirmat ipotezele de la care s-a pornit, rezultatele acestor studii aduc informatii noi
cu privire la rolul acestor adipokine si a acestor polimorfisme genice in etiopatogeneza diabetului
gestational, lasand deschisa calea continudrii cercetarilor in acest domeniu.
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