Risto Kaaja ja Johan Eriksson

PAAKIRJOITUS B

Raskausdiabetes osana rasvamaksatautia

askausdiabetes yleistyy samanaikaisesti

lihavuusepidemian kanssa niin Suomes-

sa kuin maailmanlaajuisestikin (1). Ras-
kauteen ja varsinkin sen jilkimmiiseen puolis-
koon liittyy voimakas insuliiniresistenssi. Ke-
hon suuri rasvamaira voimistaa insuliiniresis-
tenssid, jonka myoti erityisesti lihavien naisten
glukoosiaineenvaihdunta héiriintyy. Suomessa
joka viidennelld raskaana olevalla naisella tode-
taankin raskausdiabetes (2).

Lihavuuden ja insuliiniresistenssin seurauk-
sena rasva kertyy usein myos varsinaisen rasva-
kudoksen ulkopuolelle ektooppiseksi rasvaksi.
Yksi tillaisen rasvan kohde-elin on maksa,
jolloin seurauksena on usein
rasvamaksatauti (non-alcoholic
fatty liver disease, NAFLD).
Suomessa rasvamaksatautia

Ei-alkoholiperdinen
rasvamaksatauti

60-70 %:1la on rasvamaksa. Rasvamaksataudil-
la ja metabolisella oireyhtymilld on yhteinen
patofysiologia: insuliiniresistenssi, krooninen
lievd tulehdus ja sympatotonia, joten nimi
molemmat metaboliset hdiri6t esiintyvit usein
samanaikaisesti samalla henkilslla (9). Samat
patofysiologiset mekanismit korostuvat hyper-
tensiivisessd raskaudessa ja raskausdiabetekses-
sa (kuva) (10,11).

Raskaudenaikaisen rasvamaksataudin kliini-
nen kirjo on varsin laaja. Sen ilmentymat vaih-
televat oireettomasta raskausajan rasvamaksas-
ta akuuttiin rasvamaksaan, joka on vaarallinen
loppuraskauden komplikaatio (12).

Rasvamaksataudin on todettu
my6s ennustavan raskausdia-
beteksen kehittymistd. Ensim-
miiselld raskauskolmanneksella

ennakoi diabeteksen

todetaan noin joka neljannelld
henkilolls, globaalisesti esiinty-
vyys on vielikin suurempi (3).

Vaikka raskausdiabetes on useimmiten ras-
kauden jilkeen korjaantuva ohimenevi glukoo-
siaineenvaihdunnan hiirio, sen sairastaneiden
naisten riski sairastua tyypin2 diabetekseen
on seurantatutkimuksissa ollut jopa 7-10-ker-
tainen kymmenen vuoden aikana verrattuna
naisiin, joiden glukoosinsieto on ollut raskau-
den aikana normaali (1,4,5). Tyypin 2 diabetes
ja sitd usein edeltdvd metabolinen oireyhtyma
ovat naisten suurimpia sydininfarktin ja aivo-
halvauksen riskitekijoitd (6). Raskausdiabetek-
sen sairastaneen naisen tyypin 2 diabeteksen
kehittyminen tulisikin kaikin keinoin pyrkid
estimiin (7).

Tyypin 2 diabeteksen lisiksi raskausdiabetes
ennustaa myOs rasvamaksataudin kehittymista
(8). Tiedetiin myds, ettd diabeetikoista jopa
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kehittymisen naisella

todettu rasvamaksatauti ennus-
taa raskausdiabeteksen totea-
mista raskausviikoilla 24-28
(13,14). Tuore singaporelainen S-Presto-
tutkimus tukee titi havaintoa (15). Siind
tutkittiin 382 naista ennen raskauden alkua
magneettispektroskopialla (MRS). Tutkittavat
olivat 20-44-vuotiaita, ja heidin keskimaarai-
nen painoindeksinsi oli 23,5 kg/m?* Maksan
rasvaprosentti — jo ennen raskauden alkua -
ennusti raskausdiabeteksen kehittymistd huo-
mattavasti paremmin kuin painoindeksi, tupa-
kointi, diabetessukurasite tai sosioekonominen
tausta (14,15).

Rasvamaksatauti on raskausdiabeteksen li-
siksi myos sikion suurikokoisuuden riskitekija.
Varsinkin vakavampi ensimmaiselld raskauskol-
manneksella todettava rasvamaksatauti (stea-
toosin aste 2—3) lisisi sikion suurikokoisuuden
riskid (16). Rasvamaksatauti lisia muidenkin
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raskaana

Insuliiniresistenssi (fysiologinen):
istukassa prolaktiini-, kortisoli-
ja progesteronipitoisuudet
suurentuneet

Lihava nainen

Tulehtunut rasvakudos seka
TNF-alfa- ja leptiinipitoisuudet
suurenevat, adiponektiini-
pitoisuus pienenee

.

Maksan insuliiniresistenssi:
Triglyseridipitoisuus suurenee,
HDL-pitoisuus pienenee
Tyydyttyneen rasvan uudis-
muodostus sokerista

/

v

Hypotalamus:
sympatotonia

v

l Endoteelin toimintahairio l

Raskausdiabetes

1

Hypertensiivinen raskaus (pre-eklampsia):
raskauden metabolinen oireyhtyma

v

Rasvamaksatauti — Tyypin 2 diabeteksen riski suurenee

KUVA. Rasvamaksatauti (non-alcoholic fatty liver disease, NAFLD) lisda raskausdiabeteksen ja tyypin 2 diabe-
teksen riskid. Istukkahormonit aiheuttavat fysiologisen insuliiniresistenssin raskauden lopulla. Lihavan naisen
rasvasolun erittdma leptiini stimuloi sympaattista hermostoa hypotalamuksessa, mika lisaa insuliiniresistenssia
entisestddn sekd suoraan etta epdsuorasti lisadmalla lipolyysia ja vapaita rasvahappoja hormoniherkan lipaasin
kautta. Voimakas insuliiniresistenssi testaa haiman beetasolujen toiminnan seka aiheuttaa riskin sairastua ras-

kausdiabetekseen ja myohemmin tyypin 2 diabetekseen.

raskauskomplikaatioiden, esimerkiksi hyper-
tensiivisen raskauden, ennenaikaisen synny-
tyksen ja synnytyksenjilkeisen verenvuodon
riskia (17).

Raskausdiabeteksen sairastaneiden naisten
jalkeldisilld on suurentunut ylipainon, lihavuu-
den ja diabeteksen riski. Raskausdiabeteksen
sairastaneiden naisten lihavilla vastasyntyneilld
on myods huomattavasti suurempi maksasolu-
jensisdinen rasvamdaird verrattuna normaalipai-
noisten terveiden ditien vastasyntyneisiin (18).
Vastasyntyneiden maksasolujensisdisen rasvan
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maiird korreloi naisten ennen raskautta mitat-
tuun painoindeksiin. Koe-eldintutkimusten
tulokset viittaavat siihen, ettd lihavien ditien jal-
keldisten suolistomikrobit lisadvit tulehdusta ja
rasvamaksataudin riskii (19).

Maksan rasvamairi raskausdiabeteksen sai-
rastamisen jilkeen kertoo insuliiniresistenssista
ja sithen liittyvistd patologisista tiloista (20).
Niiden naisten, joiden maksan rasvamiiri oli
suurin, veren triglyseridi- ja insuliinipitoisuu-
detkin olivat suurimmat, verenpaine korkein
ja koko kehon insuliiniherkkyys vihisin. Ras-
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vamaksan on todettu altistavan tyypin 2 diabe-
tekselle.

Rasvamaksatauti on keskeinen raskausdiabe-
teksen riskitekijd varsinkin silloin, kun se liittyy
insuliiniresistenssiin. Raskausdiabeteksen eh-
kaiseminen on tavattu aloittaa lilan my6haén:
raskauden aikana aloitettavan elintapainterven-
tion ei ole juurikaan todettu estdvin raskausdia-
beteksen kehittymisti (21). Rasvamaksataudin
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varhainen diagnosoiminen ja ehkdiseminen
elintapamuutoksien avulla voisivat sen sijaan
estdd raskausdiabeteksen ja mychemmin tyy-
pin 2 diabeteksen kehittymisen (8). Kun elin-
tapainterventio — fyysinen aktiivisuus ja ruoka-
valio — aloitettiin ennen raskautta tai aivan sen
alussa, interventio vihensi raskausdiabeteksen
kehittymistd 20-45 % (22). Etenevi tutkimus-
naytto aiheesta kuitenkin puuttuu vield. B
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