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РЕЗЮМЕ

Гестационният захарен диабет (ГЗД) се де-
финира като състояние на хипергликемия, ус-
тановена за първи път по време на бременност. 
Представлява най-честото метаболитно ус-
ложнение, възникващо в хода на бременността, 
и засяга приблизително 16.5% от бременности-
те по света. Във връзка с нарастващата епиде-
мия от затлъстяване, тенденцията е процен-
тът на бременностите с ГЗД да нараства. Мно-
го рискови фактори, включително наднормено 
тегло, възраст и генетичен произход, доприна-
сят за развитие на заболяването. Хипергликеми-
ята по време на бременност се свързва с различ-
ни неблагоприятни усложнения както за бремен-
ните жени, така и за тяхното потомство, въз-
никващи освен в хода на бременността и ражда-
нето и на по-късен етап от живота. По-задъл-
боченото познаване на рисковите фактори и па-
тогенезата на ГЗД би довело до увеличаване на 
възможностите за превенция и профилактика 
на заболяването.

Много проучвания предполагат наличие на 
връзка между намаления прием на някои храни-
телни вещества, като витамин D и витамин 
В12, и вероятността за увеличаване на риска от 
възникване на ГЗД. Ниските серумни концентра-
ции на витамин D и витамин В12 са често сре-
щани в периода на бременността. Механизми-
те, обясняващи наличието или липсата на зави-
симости между дефицита на витамините и раз-
витието на ГЗД, са все още недостатъчно изя-
снени и са изследвани в тази обзорна статия.

Ключови думи: гестационен захарен диабет, 
бременност, витамин D, витамин В12

ABSTRACT

Gestational diabetes mellitus (GDM) is defined as 
a condition of hyperglycemia first detected in pregnan-
cy. It is the most common metabolic pregnancy compli-
cation and affects approximately 16.5% of pregnancies 
worldwide. The trend is that the percentage of preg-
nancies with GDM is increasing in connection with 
the growing epidemic of obesity. Many risk factors, in-
cluding excessive weight gain, age, and genetic back-
ground, contribute to the development of the disease. 
Hyperglycemia during pregnancy is associated with 
a variety of adverse complications for both pregnant 
women and their offspring, occurring during pregnan-
cy, delivery, and later in life. A deeper knowledge of the 
risk factors and pathogenesis of GDM would poten-
tially increase the possibilities of disease prevention.

Many studies suggest a link between reduced in-
take of certain nutrients, such as vitamin D and vi-
tamin B12, and the increased risk of GDM. Low se-
rum concentrations of vitamin D and vitamin B12 
are common during pregnancy. Pathological mecha-
nisms explaining the presence or absence of dependen-
cies between vitamin deficiency and the development 
of GDМ are still poorly understood and are explored 
in this review article.

Keywords: gestational diabetes, pregnancy, vitamin D, 
vitamin B12
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Скрининг за ГЗД
През 2010 г. Международната асоциация на 

групите за изследване на диабета и бременността 
(International Association of Diabetes in Pregnancy 
Study Groups – IADPSG) предлага консенсус-
ни отрязващи стойности за глюкоза на гладно, 
глюкоза на 1-ви и 2-ри час при провеждане на 
орален глюкозотолерантен тест (ОГТТ) със 75 г 
глюкоза. Тези критерии са приети, но и адапти-
рани от СЗО, Европейската асоциация за изу-
чаване на диабета (European Association for the 
Study of Diabetes – EASD) и Американската диа-
бетна асоциация (American Diabetes Association 
– АDА) (1,6). Съгласно съвременните препоръ-
ки на IADPSG/IDF/СЗО скрининг за откриване 
на ГЗД се провежда още с установяване на бре-
менността при жени от високорисковата група. 
Като такива се определят индивидите с наднор-
мено телесно тегло (БМИ>25) или затлъстяване 
(БМИ>30), имащи по права линия родственици, 
страдащи от захарен диабет (ЗД), пациентите с 
анамнеза за нарушен глюкозен толеранс, разви-
тие на ГЗД в хода на предходна бременност, жени 
със синдром на поликистозни яйчници, репро-
дуктивни неудачи, раждане на плод с тегло над 
4000 г, възраст на бременната жена над 30 год. и 
многораждали. При липса на някое от посочени-
те състояния, за всички бременни жени се пре-
поръчва скрининг между 24 и 28 г.с. включител-
но чрез провеждане на орален глюкозо-толеран-
тен тест (OГTT) със 75 г глюкоза. 

Критерии за поставяне на диагноза ГЗД 
Диагнозата ГЗД се приема въз основа на кри-

териите на IADPSG, съгласно които една или по-
вече от следните плазмени стойности на глюко-
зата при провеждане на OГTT трябва да бъдат 
равни или превишени: глюкоза на гладно >5.1 
mmol/l, на 1-ви час >10.0 mmol/l, на 2-ри час >8.5 
mmol/l. 

До 2015 г. всяко нарушение във въглехидрат-
ния метаболизъм, възникнало или установено 
за първи път по време на бременност, се прие-
ма за ГЗД (1). През 2015 г. FIGO създава препоръ-
ки за диагноза и поведение по време на бремен-
ност, съгласно които жените, чиито стойности 
на кръвната захар в хода на OГTT са по-високи 
или равни на тези за поставяне на диагноза ЗД 
съгласно критериите на СЗО от 2013 г. (7) се при-
емат за пациенти със ЗД, независимо от срока на 
бременността. Това разделение се използва и на-
лага във връзка с по-високия риск от възникване 
на неблагоприятни последици за плода при бре-
менни жени със ЗД, в сравнение с тези с ГЗД (3). 
В таблица 1 са представени отрязващите стой-

ВЪВЕДЕНИЕ

Бременността e физиологичен процес, по вре-
ме на който в женския организъм настъпват зна-
чителни изменения в почти всички органи и сис-
теми. Здравето и начинът на живот на бъдеща-
та майка са важни детерминанти за нормално-
то развитие и раждане на новороденото. Бремен-
ността е състояние на висока метаболитна актив-
ност и поддържането на глюкозната хомеостаза е 
от първостепенно значение. Откриването на хи-
пергликемия или нарушение в обмяната на въ-
глехидратите за първи път по време на бремен-
ност се дефинира като гестационен захарен диа-
бет (ГЗД). Определението се прилага независимо 
от нуждата за провеждане на инсулиново лече-
ние и независимо от това дали състоянието пер-
систира след раждането (1).

ГЗД е едно от най-честите метаболитни нару-
шения, възникващи в хода на бременността. За-
сяга приблизително 16.5% от бременностите по 
света, а във връзка с нарастващата епидемия от 
затлъстяване тенденцията е процентът да се уве-
личава (2). Скринингът, диагнозата и поведение-
то при ГЗД са дискусионна точка за световни-
те здравни и професионални организации, без 
да съществуват общовалидни критерии и пре-
поръки. През 2015 г. Международната федера-
ция по акушерство и гинекология (International 
Federation of Gynecology and Obstetrics – FIGO) 
изработва и приема практическо ръководство 
за диагноза, мениджмънт и грижа при бременни 
жени с ГЗД като глобален стандарт за клинично 
поведение (3).

Рискови фактори, свързани с развитието 
на ГЗД

Множество генетични, епигенетични и еколо-
гични фактори се свързват с развитието на ГЗД. 
Към рисковите фактори се отнасят наднормено 
тегло и затлъстяване при жената, прекомерно ге-
стационно наддаване на тегло, етническа при-
надлежност, генетичен полиморфизъм, възраст 
на майката, анамнеза за ГЗД от предходни бре-
менности, раждане на новородено с ниско или 
високо тегло и други заболявания, протичащи с 
инсулинова резистентност (ИР). Всеки от посо-
чените е пряко или косвено свързан с увредена 
β-клетъчна функция и/или ИР (4,5). Практиката 
показва, че малко над половината от бременните 
жени, развили ГЗД, имат един или повече риско-
ви фактори, свързани с възникване на усложне-
нието, което подкрепя теорията за осъществява-
не на универсален скрининг при всички бремен-
ни жени, препоръчван и от FIGO (3).
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ности на плазмена глюкоза за поставяне на ди-
агноза ГЗД и ЗД по препоръка на FIGO съгласно 
критериите на IADPSG (2010) и СЗО (2013). Към 
тези критерии АDА препоръчва и определяне на 
гликиран хемоглобин (HвA1c), като критерий за 
поставяне на диагноза е стойност ≥6.5%, потвър-
дена двукратно (8).

Усложнения на бременността, асоциирани 
с ГЗД

ГЗД се свързва с множество неблагоприятни 
резултати и усложнения, възникващи в хода на 
бременността както за бременната жена, така и 
за нейното потомство. При бременни жени с ГЗД 
се установява повишен риск от развитие на геста-
ционна хипертония, прееклампсия, спонтанен 
аборт, преждевременно раждане (преди 37 г.с.) и 
родоразрешение чрез цезарово сечение (9). Към 
свързаните с ГЗД фетални усложнения се отна-
сят макрозомията, неонаталната хипогликемия, 
полицитемия и хипербилирубинемия, респира-
торен дистрес синдром и раменна дистокия (10). 
Много проучвания установяват и връзка между 
възникналия в хода на бременността ГЗД и раз-
витието на дългосрочни последици за здравето 
на майката и новороденото (11). В сравнение със 
здрави, при бременни жени с анамнеза за ГЗД се 
установяват данни за повишена честота на ЗД тип 
2 на по-късен етап от живота (12), данни за сър-
дечно-съдови (13,14), бъбречни (15), очни (16,17) и 
онкологични заболявания (18). Риск от развитие 
на ЗД тип 2 съществува и при децата, родени от 
бременност, протекла с ГЗД (19). По литератур-
ни данни към дългосрочните последици за по-
томството се отнасят още затлъстяването (20,21), 
сърдечно-съдови (22), очни (23), неврологични и 
психични заболявания (24).

В световен мащаб разпространението на ГЗД 
нараства (25). Целенасочено се търсят причини, 
водещи до възникване на заболяването, както 
и различни възможности за осъществяване на 
превенция.

Витамин D дефицит и ГЗД
В последните две десетилетия се обръща осо-

бено голямо внимание на широкото разпростра-
нение на витамин D дефицита. Освен добре из-
вестната „класическа роля“ на витамина в регу-
лацията на калциевата хомеостаза и значението 
му за костно-мускулното и зъбно здраве, много-
бройни научни изследвания и публикации дис-
кутират така наречените „некласически“ функ-
ции и доказват връзка между наличието на ви-
тамин D дефицит и развитието на остри и хро-
нични възпалителни, автоимунни, неопластич-
ни, имунодефицитни, метаболитни и други забо-
лявания (26). Витамин D статусът на бременна-
та жена е пряко свързан със здравните резултати 
по време на бременност и с нормалното фетално, 
неонатално и детско развитие на потомството. 
Ниските серумни концентрации на витаминa, 
измерени посредством 25(ОН)D, са често среща-
ни при бременните жени (27). Множество проуч-
вания откриват корелация между витамин D де-
фицита в хода на бременността и развитието на 
различни неблагоприятни последици за майката 
и за плода – прееклампсия, ГЗД, преждевремен-
но раждане, изоставане във вътреутробното раз-
витие, ниско тегло на новороденото при ражда-
не, послеродови усложнения (28,29).

Съществуват изследвания, доказващи после-
дователна и силна връзка между витамин D де-
фицита и риска от развитие на ГЗД. Установено 
е, че витаминът играе важна роля в глюкозния 
метаболизъм посредством няколко механизма – 
участва в инсулиновата продукция и секреция, 
протектира панкреасните бета-клетки от имун-
на атака (30) и подобрява чувствителността на 
мастната тъкан, скелетната мускулатура и чер-
ния дроб към инсулин (31). Различни изследова-
телски групи проследяват връзката между вита-
мин D дефицита и честотата на ГЗД, но доклад-
ват разнопосочни резултати. Едни наблюдател-
ни изследвания установяват по-висок риск за 
развитие на ГЗД при бременни жени с по-ниски 
концентрации на 25(ОН)D (32-37), докато при 
други такава взаимовръзка не се открива (38-
41). Най-вероятно развитието на заболяването се 
влияе от дефицитните нива на витамин D в на-
чалото на бременността, тъй като ГЗД се диагно-
стицира по-често през втори и трети триместър 
(42). Естествено съществуват и други съпровож-
дащи рискови фактори. Бременните жени с ГЗД 
най-често са по-възрастни, с фамилна анамне-
за за ЗД или артериална хипертония и с по-ви-
сок БМИ както преди, така и в периода на бре-
менността. Жените, при които едновременно 

Плазмена глюкоза ГЗД ЗД
На гладно (mmol/l) 5.1–6.9 ≥7.0 
На 1-ви час от ОГТТ (mmol/l) ≥10 -
На 2-ри час от ОГТТ (mmol/l) 8.5–11.0 ≥11.1
Случайно измеренa (mmol/l) - ≥11.1

Табл. 1. Стойности на плазмена глюкоза за 
поставяне на диагноза ГЗД и ЗД по препоръка на 

FIGO, съгласно критериите на IADPSG (2010) и СЗО 
(2013).
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е налице витамин D дефицит и наднормено те-
гло/затлъстяване, имат статистически по-значим 
риск за развитие на ГЗД в сравнение с тези, с дос-
татъчна серумна концентрация на витамина и с 
нормално тегло (43). Широко изследван е и ефек-
тът от прилагане на хранителни добавки, съдър-
жащи витамин D в периода на бременността. 
При повишаване на серумните нива на 25(ОН)
D дори само с 5 ng/ml (12.5 nmol/l) се установя-
ва намаляване на риска от развитие на ГЗД с 14% 
(32,44). Въз основа на съществуващите литера-
турни данни се допуска вероятността витамин D 
дефицитът да е една от възможните причини за 
развитие на ГЗД. В заключение може да се доба-
ви, че суплементацията с витамина при бремен-
ните жени е желателна, тъй като добавката е до-
казано безопасна и има потенциал за намалява-
не на риска от развитие на ГЗД и на риска от въз-
никване на други, неблагоприятни усложнения в 
хода на бременността и раждането (28).

Витамин В12 дефицит и ГЗД
Друг широко изследван витамин във връзка 

с развитието на ГЗД е витамин В12. В хранител-
ните режими на съвременното общество проду-
ктите от животински произход са често ограни-
чени. Това предопределя по-широко разпростра-
нение на витамин В12 дефицит или недостатъч-
ност сред населението, тъй като витаминът не се 
синтезира в организма, а се набавя чрез храни-
телния прием, добавките или обогатените храни. 
Въпреки множеството натрупани литературни 
данни за увеличаващата се честота на витамин 
В12 дефицита, този витамин се използва значи-
телно по-рядко като добавка в периода на бре-
менността и по време на кърмене (45).

Коензимните форми на витамин В12 са от съ-
ществено значение за протичането на нормал-
ния метаболизъм и функция на редица органи и 
системи –  централна и периферна нервна систе-
ма, хемопоеза, имунна система и синтез на ДНК 
(46). Тъй като витамин В12 заема централна роля 
в процесите на неврална миелинизация и раз-
витие на мозъка, адекватните концентрации по 
време на бременност са от първостепенно значе-
ние за протичане на нормалния растеж и разви-
тие на плода. Недостатъчните нива на витами-
на се свързват с развитието на множество небла-
гоприятни усложнения за бременната жена и за 
развиващия се детски организъм – дефекти на 
невралната тръба, по-лоша когнитивна функ-
ция, спонтанен аборт, мъртво раждане, прежде-
временно раждане, раждане на новородено мал-
ко за гестационната възраст, раждане на новоро-
дено с ниско или с по-високо тегло, индуцирана 

от бременността хипертония и прееклампсия, 
инсулинова резистентност и ГЗД (47-50).

Няколко проучвания съобщават за интригу-
ваща връзка между дефицита на витамин В12 по 
време на бременност и развитието на затлъстя-
ване и ГЗД (47,51,52). Knight и съавт. (2015) уста-
новяват, че бременни жени с много ниски серум-
ни концентрации на тотален витамин B12 и фо-
лиева киселина, измерени през 28 г.с., имат па-
тологично високи стойности на БМИ, а бремен-
ни жени с високи концентрации на кобаламин и 
фолат са с нормален БМИ. Независимо свърза-
ни с нивата на витамин В12 са и други изследва-
ни лабораторни параметри на затлъстяването – 
HOMA-R, глюкоза, триглицериди, HDL-холесте-
рол, LDL-холестерол (52). Съществуват две въз-
можности за тълкуване на получените резултати 
– витамин В12 дефицитът причинява затлъстя-
ване или затлъстяването води до намаляване на 
концентрациите на витамина в периода на бре-
менността. Предложените механизми за обяс-
нение на тези открития се свързват с наличните 
по време на бременност хемодилуция, повише-
на скорост на гломерулна филтрация, увеличена 
диуреза и трансфер на хранителни вещества от 
майката към фетуса (53). 

От патогенетична гледна точка витамин В12 
играе основна роля в синтеза на ДНК, проте-
ини и липиди. Заедно с фолиевата киселина, ви-
таминът участва в поредица от клетъчни реак-
ции, действащи като съществени кофактори за 
синтез на аминокиселината метионин от хомо-
цистеин (54). На митохондриално ниво, по време 
на процеса на окисление на мастните киселини, 
витамин В12 функционира като коензим, необ-
ходим за превръщането на метилмалонил-КоА в 
сукцинил-КоА. При недостатъчност на витами-
на процесът се инхибира и се насърчава липоге-
незата (55). Дефицитът на витамин В12 в човеш-
ките адипоцити променя тъканно специфични 
микроРНК (mirRs) и циркулиращи mirRs, воде-
щи до неблагоприятен метаболитен фенотип с 
прекомерно натрупване на липиди (56). По тази 
причина бременните жени с витамин В12 дефи-
цит са по-склонни към затлъстяване, инсулино-
ва резистентност и едновременно с това изложе-
ни на риск от развитие на ГЗД. Все пак корела-
цията между ниските серумни нива на витамин 
В12 в хода на бременността и развитието на ГЗД 
остава спорна. Има автори, които откриват по-
ложителна връзка между ниските нива на вита-
мина (дефинирани като концентрация на тота-
лен серумен витамин В12 <148 pmol/l или <200 
pg/ml) и по-високия риск от развитие на ГЗД (53), 
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докато други не установяват такава зависимост 
(57). Chen и съавт. (2022) проследяват резулта-
ти от 15 проучвания и не откриват зависимост 
между развитието на усложнението и серумни-
те нива на витамин В12 през първи триместър 
на бременността, но измерените през втори или 
трети триместър ниски концентрации на коба-
ламин в серума на майката са пряко свързани с 
повишен риск от възникване на ГЗД (58). Подоб-
ни резултати са получени и при друг метаанализ, 
сравнил 12 клинични проучвания, проведени в 
Китай, Турция, Обединеното кралство, Индия, 
Сингапур, Италия, Полша, Австралия и Нова Зе-
ландия (59). За диагностициране на усложнение-
то е използван ОГТТ, но критериите за поставя-
не на диагноза в различните страни са различни.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Дали витамин D и витамин В12 дефицитът 
са възможна причина за развитие на ГЗД, са въ-
проси, които остават и подлежат на допълнител-
ни и задълбочени клинични проучвания. Бре-
менността е състояние на висока метаболитна 
активност и поддържането на глюкозната хоме-
остаза е от първостепенно значение. ГЗД е сред 
най-честите усложнения на бременността и раз-
витието му е свързано с различни неблагоприят-
ни последици както за бременните жени, така и 
за техните новородени. Честотата на заболяване-
то нараства в световен мащаб и този факт е мно-
го обезпокоителен. Възможностите за превенция 
са от първостепенно значение и се състоят в по-
влияване на рисковите фактори, свързани основ-
но с начина на живот. Промяната в хранителния 
и двигателния режим на жените в детеродна въз-
раст и бременните жени са най-важните стъпки 
в осъществяването на този процес. Препоръки-
те са насочени към балансирано и здравословно 
хранене, с диета, богата на витамини и минера-
ли, и повишена физическа активност. 
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