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Empfehlungen zu Diagnostik und Therapie des Gestationsdiabetes (GDM)

1. ZIEL

Rechtzeitige und generell e Untersuchung aller Schwangeren auf das Vorliegen eines Gestati onsdiabetes
im Rahmen einer erweiterten Mutterschaftsvorsorge.

2. DEFINITION

GDM (ICD-10: 024.4) is definiert dseine erstmalsin der Schwangerschaft aufgetretene oder
diagnostizierte Glukose-Toleranzstérung (1,2).

Die Grenzen fur die Glukosetoleranz-Stérung sind hisher nicht einheitlich und arientieren sich mehr am
Risiko der Muitter, postpartal einen manifesten Diabetes mellitus zu entwickeln, alsam
Schwangerschaftsergebnis, dem sog. "fetal outcome”. Bis zu einer internationalen Neubewertung der
Grenzen sollen daher regional as Zwischenldsung eigene - plausible - Diagnose-Grenzen festgel egt
werden.

Die Definition des Gestationsdiabetes <hli ef3t auch die Mogli chkeit der Ersgmanifestation eines Typ-1-
oder Typ-2-Diabetes mellitus oder anderer spezfischer Formen wahrend der Schwangerschaft ein.
Ebenso kdnnen bereits prakonzeptionell manifeste, aber bisher nicht diagnostizierte Félle von Typ-2-
Diabetes mellitus vorkommen. Besonders bei Schwangeren mit einer Glukose-Toleranzstérungim
ersten Schwangerschaftsdrittel besteht die Mgli chkeit eines prékonzeptionell unerkannten Diabetes
mellitus.

3. HAUFIGKEIT

Gestationsdiabetesist eine weltweit zunehmende Erkrankung und eine der haufigsten
Schwangerschaftskompli kationen.

International schwanken die Angaben zur Haufigkeit des GDM von < 1 % his 20 %. Die grofien
Unterschiede ekléren sich in erster Linie durch die Haufigkeit des Typ-2-Diabetes melli tusin der
untersuchten Bevdlkerung, das methodische Vorgehen und - entscheidend - die unterschiedli chen
Bewertungskriterien fir den GDM.

In Landern ohne generell es Screening wird GDM héaufig nicht erkannt und deshalb nicht behandelt
(3,4). Dies zeigen die Perinatal erhebungen in Deutschland aus den Jahren 19951997 mit einer
Haufigkeit des GDM auf der Basis von mehr als zwei Millionen Geburten je nach Bundesland von 0,26
bis 1,44 %, im Bundesdurchschnitt von nur 0,47 %. Eine Haufigkeit des GDM unter 2 % it nicht
plausibel unter Berlicksi chtigung van epidemiol ogischen Daten zur Haufigkeit von Glukose-
Toleranzstérungen und Diabetes mellitusim Reproduktionsater (5).

4, FOLGENFUR MUTTER UND KIND

Die Haufigkeit mitterli cher, besonders aber kindli cher Kompli kationen stehen in einem
kontinuierlichen positiven Zusammenhang mit den mitterli chen Blutglukosewerten, ein Schwell enwert
existiert nicht. So findet man bereits bei eingeschrankter Glukosetoleranz (6) (IGT*, Synonyme:
Gestations-IGT - GIGT -, Borderline-GDM, Mil de Gestationshyperglykdmie -MGH- [7]), d.h. nur
einem erhdhten Wert im Glukosetol eranz-Test, eine dem GDM vergleichbare fetale Morbiditat [8-10].

* Impaired Glucose Tolerance



4.1 Akute Folgen flr dieMutter

Schwangere mit GDM haben im Vergleich zu Schwangeren mit normaler Glukosetoleranz en
erhodhtes Risiko fur Harnwegsinfekte, schwangerschaftsinduzierte Hypertonie und
Praeklampsie/Eklampsie (4). Bel der Geburt stehen eine erhthte Rate an Kaiserschnitt-
Entbindungen und an vaginal-operativen Entbindungen im Vordergrund (11).

4.2 Langzeitfolgen fur die Mutter

Nach Schwangerschaften mit GDM besteht ein Risiko van 50 % fiir das erneute Auftreten
einer Glukosetoleranz-Stérungin der folgenden Schwangerschaft (12).

Frauen mit durchgemachtem GDM haben 10 Jahre postpartal ein Risiko von 40 - 50 %, einen
manifesten Diabetes mdlli tus - meist vom Typ-2 - zu entwickeln (13). Das Risiko nach
Schwangerschaften mit GDM einen manifesten Diabetes mdllit us zu entwickeln, ist erhéht bei
einem Blutglukose-Nuchternwert > 95 mg/dl (> 5,3 mmoal/l) kapillér / > 105 mg/dl (> 5,8
mmol/l) im vendsen Plasma wahrend der Schwangerschaft, Insulinpfli chtigkeit, Diagnose des
GDM vor 24 SSN, einem GDM in einer friheren Schwangerschaft (14), eingeschrankter
Glukosetoleranz im postpartalen oGTT und Ubergewicht (15)

4.3 Akute Falgen fir dasKind

Das erhohte transplazentare Glukoseangebat der Mutter an den Feten zwingt diesen zu
gesteigerter Insulinproduktion mit der Folge eéner R-Zell -Hypertrophie/ - Hyperplasie. Der
fetale Hyperinsulinismus und seine Auswirkungen auf den fetalen Organismus werden fir die
erhohte Rate von Makrosomie mit Gefahr der Schulterdystokie, neonataler Hypoglykamie,
Hypokal zamie, Polyglobulie, Hyperbilirubindmie und Atemnotsyndrom verantwortlich
gemacht (11). Bei unbehandeltem GDM kann es zum intrauterinen Fruchttod kommen. In 28
% der pranatalen Todesfalle mussein unerkannter GDM a's Todesursache angenommen
werden (16).

4.4 Langzeitfolgen fur dasKind

Eine nicht-genetisch bedingte Dispositi on zum Diabetes durch eine intrauterine funktionelle
undmorphologische Schadigung de fetalen 3-Zell en wurde durch Langzeit-Beobachtungen
nach fetalem Hyperinsuli nismus nachgewiesen (Stoff wechsel -vermittelte Teratogenese)
(17,18).

Kinder von Mttern mit unzureichend behandeltem GDM haben ein erhéhtes Risiko, bereitsin
der Pubertét oder im frilhen Erwachsenenalter Ubergewicht undoder eine Glukosetol eranz-
Stoérung/einen Diabetes melli tus zu entwickeln (19, 20, 21).

5. DIAGNOSTISCHESVORGEHEN
5.1 Indikation

Bei jeder Schwangeren soll eine Untersuchung auf GDM durchgefiihrt werden. Dazu bieten
sich zwei Vorgehensweisen an:

1. Be alen Schwangeren erfolgt eine einzeitige Untersuchung mit einem 75-g oGTT
zwischen 24 - 28* SSN, oder:

2. Eswird bei alen Schwangeren zwischen 24 - 28 SSN zunachst ein Screening - Test
mit 50 g Glukose durchgefiihrt, der bel pathologischem Ausfall durch einen 75-g
oGTT komplettiert werden muss(z2wei zeitige Untersuchung).

Die Bestimmung der Uringlukose al's Screening - Parameter ist Gberholt.

* von vollendeten 24 SSNV (24/0) bis zu vdlendeten 28 SSN (27/6)



5.1.1 Frihzeitige Diagnostik bei Risko-Faktoren fir GDM

Bei Vorliegen von mindestens einem der folgenden Risiko-Faktoren fir GDM sallte
der oGTT schonim 1.Trimenon der Schwangerschaft durchgefiihrt werden:

= Ubergewicht (Body — Mass- Index vor der Schwangerschaft == 27,0 kg/m?)
= Diabetesbei Eltern / Geschwistern

=  Gestationsdiabetes in einer vorangehenden Schwangerschaft

= Z.n. Geburt eines Kindes =4.500 g

= Z.n. Totgeburt

= schwere kongenitale Fehlbil dungen in einer vorangehenden Schwangerschaft

= habituelle Abortneigung (— 3 Fehlgeburten hintereinander)

Bei unauffélligem Ergebnisin dieser Risiko-Gruppeist der oGTT zwischen 24 - 28
SSN angezeigt. Bel erneut unauffalli gem Resultat soll der oGTT letztmalig zwischen
32 - 34 SSN wiederholt werden.

5.1.2 Weitere Indikationen auRerhalb der angegebenen
Schwangerschaft swochen

Zusétzlich soll bel Glukosurie in der Frihschwangerschaft oder Neuauftreten von
Glukosurie zu einem spéteren Zeitpunkt und/oder diabetesgezifischen Symptomen
(Durgt, Palyurie, Gewichtsabnahme unklarer Ursache) baldmdgli chst ein
diagnostischer oGTT durchgefiihrt bzw. wiederholt werden, wenn der letzte oGTT
mehr a's vier Wochen zuriickli egt.

Ein dagnostischer oGTT ist auch bei erstmali g festgestellt er Makrosomie des Feten
zur Ursachenkldrung erforderli ch.

Jeder aufferhalb der Bedingungen eines formalen oGTT bestimmte Blutglukosewert
="200mg/dl (== 11,12 mmol/l) legt den Verdacht auf einen manifesten Diabetes
méllitus nahe, besonders bel gleichzeitig bestehenden Symptomen. Dieser Verdacht
mussdurch eine zweite Blutglukose-Bestimmung, wie aul¥erhalb der
Schwangerschaft niichtern oder postprandial, so schnell wie mdgli ch bestétigt oder
ausgeschlossen werden.

5.2 Methodik
5.2.1 Oraler 50-g Gluk ose-Screening-Test

Der Test kann zu jeder Tageszeit, unabhangig von der vorausgegangenen
Nahrungszufuhr durchgefiihrt werden. Die Testldsung (50 g wasserfreie Glukose
gelost in 200 ml Wasser oder 200 ml eines entsprechenden Oli gosacchari dgemi sches)
wird innerhalb van 3 - 5 Minuten getrunken. Bei stérkerer Schwangerschafts-Ubel keit
ist eine Verschiebung des Tests um einige Tage ratsam. Die Schwangere soll wahrend
des Testsin der PraxigAmbulanz sitzen und richt rauchen.

5.2.1.1 Bewertung

Das Blutglukose-Ergebnis eine Stunde nach Ende des Trinkens der
Testldsung wird bewertet:

= bei einem Blutglukosewert im kapil léren Voll blut oder vendsen
Plasma =140 mg/dl (== 7,8 mmol/l) besteht der Verdacht auf
GDM, ein 75g oGTT muss ang&chl__osaw werden. Ab einem
Screaning - Wert von =200mg/dl (== 11,12 mmol/l) [22] soll vor
Durchfiihrung des diagnostischen oGTT ein Niichtern-



Blutglukosewert bestimmt werden. Bei einem Nchtern-
Blutglukosewert =~90mg/dl (== 5,0 mmol/l) im kapill&ren
Vollblut oder =295 mg/dl (== 5,3 mmol/l) im vendsen Plasma kann
dann auf den oGTT verzichtet und die Diagnose GDM gestellt
werden.

5.2.2 Diagnogtischer 75-g oraler Glukosetoleranz-Test (0GTT)

Der Test soll morgens nach einer mindestens achtstiindigen Nahrungskarenz
beginnen. Mindestens drei Tage vor dem Test darf keine Einschrénkung der
Kohlenhydrataufnahme erfolgen.

Bei einem Blutglukose-Wert nlichtern von =110 mg/dl (— 6,0 mmoal/l) im
kapillaren Vollblut oder =~ 126mg/dl (== 7,0 mmol/l) im venésen Plasma soll kein
Test durchgefiihrt und de Schwangere zu einer Diabetes-Schwer punkteinrichtung zur
weiteren Diagnostik und Betreuung Uberwiesen werden.

Die Testlosung (75 g waserfreie Glukose gel6st in 300 ml Wasser oder 300 ml eines
entsprechenden Oli gosaccharidgemisches) wird innerhalb von 3 - 5 Minuten
getrunken. Die Schwangere soll wahrend des Testsin der PraxisyAmbulanz sitzen und
nicht rauchen. Bei stérkerer Schwangerschafts-Ubelkeit ist eine Verschiebung des
Tests um einige Tage ratsam.

5.2.2.1 Bewertung

Bewertet werden die Blutglukose-Messergebnisse vor dem Test (nlichtern)
sowie éne und zwei Stunden nach Ende des Trinkens der Testl6sung. Es
werden die aus den Originaldaten von O Sullivan [23] umgerechneten
Grenzwerte von Carpenter und Coustan (24) angegeben. Ein GDM liegt
nach dieser z.Zt. weit verbreiteten Definition vor, wenn mindestens zwei der
folgenden drel Grenzwerte erreicht oder Uberschritten werden:

i kapillaresVallblut | vendses Plasma
Mesgeitpunkt
(mg/dl) | (mmal/l) || (mg/dl) | (mmol/l)
Niichtern =90 |=50 |=95 |=53
nach einer Sunde | =180 | =100 | =2180 | =100
nach zwei Stunden | =155 | =86 | ="155 | =86

Erreicht oder Uberschreitet nur ein Wert die oben angegebenen Grenzen, so
li egt definitionsgeman eine @ngeschrankte Glukosetoleranz (IGT) vor, diese
wird, bezogen auf die Behandlungsbedrftigkeit, wie én diagnostizierter
GDM gewertet. Weitere Ausflihrungen folgen unter 6.1.7.

Ein Nuchtern-Blutglukosewert groRRer a's der Ein-Stunden-Wert kann darauf
hindeuten, dassdie Schwangere nicht niichtern war. Im Zweifd sollte
frihestens nach drei Tagen eine Testwiederholung durchgefiihrt werden.

Hiervon abwel chende diagnostische Grenzwerte in regionalen
Projekten/Netzwerken (25) ktnnen akzeptiert werden, wenn angestrebt wird,
in solchen Projekten die Neugeborenen-Daten zu dokumentieren (magli chst
im Vergleich zu Schwangeren mit normaler Glukosetoleranz).



International einheitliche und allgemein akzeptierte Kriterien zur Beurteilung
der diagnostischen Schwellen im oGTT existieren zur Zeit nicht. Die von
O'Sullivan 1964 etabli erten Grenzwerte, diein unterschiedlichen
Umrechnungen und Anpassingen verwendet werden, erfassen nicht das
Risiko fur kindiche Morbiditét, sondern das Risiko der Mutter, nach der
Schwangerschaft einen Diabetes zu entwickeln. Die von Carpenter und
Coustan errechneten diagnostischen Schwell enwerte lagen nach einem
direkten Vergleich der Methoden durch Sacks et al. (26) - Somogyi-Nelson
im vendsen Vollblut vs. Glukoseoxidase im vendsen Plasma- auf der Basis
einer von ihnen empirisch ermittelten Umrechnungsformel im 95 %-
Vertrauensintervall der Ursprungsmethode.

Die Ergebnise eéner weltweiten multizentrischen Studie (HAPO*-Studie)
(27,28) mit dem Ziel der Evduierung van Grenzwerten, die mit einer
erhohten kindlichen Morbiditét assoziiert sind, werden frihestensim Jahr
2004 erwartet.

* Hyperglycemia and Adverse Perinatal Outcome
5.3 Qualitat der Blutglukose-Messaung

Die Blutglukose-Mesaungen bei Screening und Diagnostik miissen mit einer
qualitétsgesi cherten Methode durchgeflihrt werden. Handmesggeréte, welche zur Patienten-
Selbstkontroll e verwendet werden, sind ungeggnet und abzulehnen (29).

Die Diagnostik und das Screening auf GDM sollt en mdgli chst vom betreuenden Frauenarzt
durchgefiihrt werden:

= Empfohlen wird die sofortige kapill &re Blutgl ukosebestimmung in der
gynakol ogischen Praxis mit einer qualitétsgesi cherten Methode.

Zu beachten sind préanalytische Fehler durch Transport bzw. Zeitverzégerung (30) bis zur
Mesaung, die zu systematischer Verminderung der Messergebniss flihren. Zum Versand in
das Labor gedgnet sind:

= Kapillarblut als Hamolysat

= Ventses Plasmain Versandbehdtern mit Zusatz von NaFluorid zur
Glykolysehemmung und EDTA oder Heparin zur Gerinnungshemmung, wenn dese
Behdlter biszum Abholen durch den Transportdienst bei ca. 4°C gelagert werden und
die Blutglukosebestimmung im Labor zlgig gewahrleistet ist. Eine weitere
Optimierung kann durch sofortige Zentrifugation und Abpipettierung des Plasma -
Uberstandes erreicht werden.

5.4 Ungeeignete Methoden

HbA1c und Fructosamin sind fur Screening und Diagnostik des GDM (falsch negativ) nicht
gedgnet ebenso wie énzelne Nichtern- oder Gel egenheits-Blutglukosewerte.
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6. THERAPIE

Eingtellungsziele

Die kapilldren Blutglukose-Werte sollen niichtern und praprandial 90 mg/dl (5,0 mmol/l), eine Stunde
nach Beginn* der Mahlzeit 140 mg/dl (7,8 mmal/l) und zwei Stunden nach Beginn* der Mahlzeit 120
mg/dl (6,7 mmol/l) nicht Uberschreiten und bei Insulintherapie préprandial 60 mg/dl (3,3 mmol/l) nicht
unterschreiten.

kapillares Voll blut
Eingellungsziele api7ares Voro

(mg/dl) | (mmol/l)

Nuchtern/ Prdprandia || 60- 90 || 3,3-5,0

1 Stunde postprandia* | =140 | =78

2 Stunden postprandia* | =120 | =67

* sehe Text

HbA1c oder Fructosamin konnen zur Beurteil ung der Stoff wedhsel einstellung wegen der zu langsamen
Ansprechbarkeit alsretrospektiver Parameter nur eingeschrankt herangezogen werden, soll en aber
neben den Blutglukose-Sel bstkontroll werten der Patientin a's patientenunabhangiger Parameter,
mindestens bel Diagnosestellung, bestimmt werden. Die aktudll e Eingell ung mussnach den
Blutglukose-Sel bstkontroll werten erfolgen.



Eine Stoffwecdhsd-Einstellung mit Blutglukose-Mittelwerten < 87 mg/dl (< 4,8 mmal/l), errechnet aus
drei pré- und drel postprandialen Werten eines Tagesprofil s, flihrt zu einer Verdoppelung des Risikos
fur hypotrophe Feten und sollt e vermieden werden (31).

6.1 Diabetologische Betreuung

Nach Diagnose énes GDM ist durch den betreuenden Frauenarzt fir eine sofortige Waterlberweisung
in eine ambulante Diabetes-Schwerpunkteinrichtung Sorge ai tragen. Zeitverzdgerungen zwischen
Diagnose énes GDM und Behandlungsbeginn sind konsequent zu vermeiden.

Der mitbetreuende Diabetol oge soll regelméaliig Schwangere mit GDM betreuen und ausrei chende
Erfahrungen bel der Behandlung insulinbehandelter Schwangerer (GDM und Typ-1 Diabetes mellitus)
haben.

6.1.1 Schulung

Die begleitende Schulungist vom Aufwand der Therapie abhéngig und soll sofort, flexibel und
individuell mogli ch sein.

Bei einem in der Frihschwangerschaft auftretenden, symptomatischen GDM mit der
Notwendigkeit einer intensivierten Insulintherapie anpfiehlt sich die Tellnahme an einer
voll stdndigen, strukturierten Gruppen-Schulung.

6.1.2 Selbstkontrolle

Die Schwangere soll am Tag der Vorstdlung in der Diabetes-Schwerpunkteinrichtung die
Blutglukose-Sd bstkontroll e mit einem Handmesgerét erlernen und Blutglukose-Werte vor
den drei Hauptmahlzeiten und eine Stunde nach Beginn der Mahlzeiten messen und
dokumentieren (6 Werte pro Tag). Haufigkeit und Zeitpunkt der Selbstkontrollen sind dem
Verlauf und dem Aufwand der Therapie kontinuierli ch anzupassen.

Anléasdich des Erst-Besuches beim Diabetologen, beim ersten Folgebesuch und danach
moglichst in vierwdchentli chem Abstand ist durch Vergleichsmesaungen mit der
Referenzmethode die Mesgenauigkeit der Schwangeren zu Uberpriifen. Die Messergebnisse
sollen im Bereich von 60 - 140 mg/dl (3,3 - 7,8 mmal/l) nicht mehr als 10 % von der
Labormethode abweichen.

Die Kontakte zur Diabetes-Schwerpunkteinrichtung sind individuell zu handhaben. Eine
personliche Besprechung der Blutglukose-Protokoll e sollte im allgemeinen nicht seltener als
alle zwel Wochen stattfinden.

Die Harnzucker-Selbstkontrolle zur Beurteilung der Stoff wechsd einstellung ist Uberhalt.

Harnaceton-Sel bstkontroll en kdnnen tberméliigen Katabali smus und K etonamie bei
Verordnung einer kal orienreduzierten Kost bel Gibergewichtigen Schwangeren mit GDM
aufdedken. Ein Harnacetonergebnis von ++ oder +++ sollte besonders bei gleichzeitiger
Gewichtsabnahme éne Uberpriifung der Ernshrung (KH-Anteil und Gesamt-

Tageska orienmenge) veranlassen.

6.1.3 Erndhrungsumstell ung

Am Anfang der Therapie des GDM steht immer die Erndhrungsberatung. Die Kostverordnung
soll die personlichen Vorlieben der Schwangeren, ihren Tagesrhythmus, ihr Kérpergewicht,
ihre sozio - 6konomische Situation und ihren kulturellen Status berlicksi chtigen.

Empfohlen wird eine Ernghrung, die éne fir die Bedirfnisse der Schwangerschaft adaquate
Kalorienmenge und Zusammensetzung enthalt. Der Ka orienbedarf fir eine Schwangereim 2.
und 3.Trimenon betragt ca 30 kcd/kg Korpergewicht. Bel Frauen mit einem Body — Mass-



Index > 27 kg/m? am Beginn der Schwangerschaft sollt e die Kalorienmenge auf 25 kcd/kg

K 6rpergewicht reduziert werden [32]. Eine gez elte Gewichtsabnahme ist zu vermeiden.
Hingegen ist eine Gewichtssagnation bzw. leichte Gewichtsreduktion von 1 - 2 kg zu Beginn
der Erndhrungsumstellung unbedenklich. Die Beschrankung der Kohlenhydratmenge aur
Verminderung der postprandialen Hyperglykdmie soll 40 % der Tageskalorien nicht
unterschreiten [33].

Die Kostverordnung soll von einer ausgebil deten Fachkraft nach Kohlenhydrat-Einheiten (KE)
quantifiziert werden. Die Beratung wird durch Mitgeben geggneten schriftlichen Materias
unterstiitzt, bei Bedarf ist eine Intensivierung und Wiederholung sinnvoll .

6.1.4 Insulin-Therapie

Kann das Eingellungsziel didtetisch nicht erreicht werden, ist Insulin indiziert. Orale
Antidiabetika sind kontraindiziert. Nahere Erlauterungen zu oralen Antidiabetika und
Glibenclamid bei 6.1.5.

Die Frage der Indikation zur Insulinbehandlung sallte nach Ausschépfen der konservativen
Malnahmen (Ernghrungsumstellung und korperli che Aktivitét) im allgemeinen innerhalb van
zwel Wochen gestellt werden.

Anhaltspunkt zur Einleitung der Insulintherapie sind mehrfache Uberschreitungen der
Zielwerte (mindestens zwei préprandial und/oder postprandial erhohte Werte pro Tagesprofil
an mindestens zwel Tagen) innerhalb van einer Woche unter Berlicksichtigung der
individuell en Stoffwechsel situation und Mesgenauigkeit der Schwangeren im Vergleich zur
Referenzmethode.

Bei grenzwertig erhthten Blutglukose-Werten soll das Vorliegen einer fetalen Makrosomiein
die Entscheidung einbezogen werden. Bei Uberschreiten der 90.Perzentile des fetalen
Abdomina umfangs (nach Hadlock) im Ultraschall (34,35) solltein desen Félen eine
Insulintherapie begonnen werden. Andere Ansédtze mit Berlicksichtigung fetaler statt
mutterlicher Kriterien bei der Behandlung des GDM verwenden die Hohe des fetalen Insulins
im Fruchtwasser nach Amniozentese als Indikation zur Insulintherapie (36). Dies g€llt jedoch
dieinvasive, risikoreichere Methode dar.

Die Insulintherapie sall individuell begonnen und von der Schwangeren selbst durchgefiihrt
werden. Kein Insulinregimeist dem anderen Uberlegen, entscheidend sind die erzielten
Blutglukose-Ergebnisse. Eine intensivierte, nach Blutglukose-Messergebnis dosi sadaptierte
Insulintherapie bietet in vielen Fallen die erforderliche Flexihilit &. Die Insulintherapie kann
ambulant begonnen werden.

Als Préparate stehen Human - Insuline zur Verfligung. Insulinanaloga (InsulinAspart
[NovoRapid®], InsulinGlargin [Lantus®] oder LisPro [Humalog®]) sind zur Zeit in der
Schwangerschaft nicht zugelassen. Begrenzte Erfahrungen liegen zum Insulinana ogon LisPro
(Humalog®) vor (37).

6.1.5 Orale Antidiabetika

Das Biguanidpraparat Metformin (z.B. Glucophage®), die Disaccharidase-Hemmstoffe
Acarbose (Glucobay®) oder Miglitol (Diastabd®) und die Thiazoli dinedione, sog.
"Glitazone" oder "Insulin-Sensitizer", Rosiglitazone (Avandia®) oder Pioglitazone (Actos®)
sind wahrend Schwangerschaft und Still zeit kontraindiziert.

Das Sulfonylharnstoff-Praparat Glibenclamid (z.B. Euglucon N®) wurde in einer
randomisierten Studie (38) bel 404 selektionierten Schwangeren (Alter: 18 - 44 Jahre) mit
Dosierungen bis 20 mg/Tag im Vergleich zu einer einzigen Insulinstrategie gepriift. Die
Autoren dieser Studie folgerten aus ihren Daten, dassGlibenclamid eine wirksame und sichere
Alternative zur Insulintherapie darstelle, da keine signifikanten Unterschiede beim "fetal
outcome" zu verzeichnen waren.



Nach unserer Auffasaung missen an grof3eren Patientinnenzahlen noch die Fragen der
Teratogenitét von Glibenclamid, das Risiko protrahierter Hypoglykdmien der Mutter sowie das
Risiko eines fetalen Hyperinsulinismus mit der Gefahr einer iatrogenen Fetopathia diabetica
undneonatalen Hypogl ykémien geklart werden. Diese Auffasaung entspricht unter anderem
auch den Empfehlungen der American Diabetes Association (39), in denen weitere Studien zur
Beurteil ung der Sicherheit von Glibenclamid bei GDM gefordert werden. Schliefdich ist darauf
hinzuwei sen, dass Schwangerschaft und Stil1zeit nach wie vor in Deutschland (ebenso wiein
den USA) eine Kontraindikation fur die Therapie mit Glibenclamid und anderen
Sulfonylharnstoff - Préparaten bei Gestationsdiabetes und auch Typ-2-Diabetes mdllit us
darstellen. Aul¥erhalb kontrolli erter Studien mussalso davon abgeraten werden, Gli benclamid
bei Schwangeren mit GDM anzuwenden. Dies gilt auch fir die neuen, kurzwirksamen,
insulinotropen Nicht-Sulfonyl harnstoff-Praparate Repaglinide (Novonorm®) und Nateglinide
(Starlix®).

6.1.6 Muskelarbeit/Sport

Korperliche Aktivitat unterstiitzt die Normalisierung erhéhter Blutglukose-Werte durch den
direkten Energieverbrauch und eine Verbesserung der Insulinsensitivitét. Gedgnet sind
Ausdauersportarten, insbesondere postprandial durchgefiihrt. Geburtshilfliche
Kontraindikationen sind zu beachten.

6.1.7 Eingeschr éankte Glukosetoleranz (IGT)

Eine @ngeschrankte Glukosetoleranz, gekennzeichnet durch Erreichen oder Uberschreiten nur
eines Grenzwertes) im oGTT, kann mit einer dem GDM vergleichbaren fetalen/neonatalen
Morbiditét einhergehen, ohne dasshiermit die Diagnose-Kriterien eines GDM erflllt sind ([7,
8,9, 10). Selbst unterhab der zur Zeit festgel egten Grenzwerte nach Carpenter und Coustan
besteht ein positiver Zusammenhang von miitterlichem Blutglukose-Ergebnis und fetaler
Morbiditét (40). Eswird deshalb empfohlen, dassSchwangere mit IGT ebenfalsdie
Blutglukose-Sel bstkontrall e erlernen und eine Ernghrungsberatung erhalten sollen.

6.2 Geburtshilfliche Betreuung
6.2.1 Uberwachung wahrend der Schwanger schaft

Die Mutterschaftsvorsorge bei diatetisch eingestellten Schwangeren mit GDM ohne
zusétzliche Komplikationen entspricht den Gbli chen Richtlinien. Bei Insulintherapie des GDM
ist die Uberwachung identisch wie bei einer Schwangeren mit Typ-1-Diabetes mellit us,
entsprechend der Stellungnahme der AG Diabetes und Schwangerschaft (41).

Nach Stellung der Diagnose GDM - besonders bei stark erhhten Niichtern-Blutglukosewerten
- ist im Hinblick auf das erhéhte Fehlbildungsrisiko sicherzustell en, dasseine qudifizierte
Ultraschall organdiagnostik durchgeftihrt wird (42). Empfohlen werden ab 24
Schwangerschaftswochen monatli che Ultraschall untersuchungen, um die Entstehung einer
fetalen Makrosomie zu erfassen und ein Ultraschall vor der Entbindung zur Erhebung eines
Schétzgewichtes. Zusétzli che doppl ersonografische Untersuchungen sind nicht indiziert, es i
den esliegen andere geburtshil fli che Risiken vor, die éne dopplersonografische Abklarung
erforden. Bei der Mutter ist inshesondere auf Anzeichen von Harnwegs- und Vaginal -
Infektionen, Hypertonus und Préeklampsie zu achten.

Der Einsatz von Glukokortikoiden (z.B. Celestan®) zur Induktion der fetalen Lungenreife und
der Verordnung von R-Mimetika (z.B. Partusisten®) zur Tokadyse kann kurzfristig zu

erhebli cher Dekompensation der Blutglukose-Werte flihren und sallte nach strenger Indikation
erfolgen. Die Insulindosis mussindividuell adaptiert oder eine Insulinbehandlung erstmals
begonnen werden.

Eine station&re Stoffwechselkontroll e und geburtshil fliche Uberwachung ein bis zwei Wochen
vor der Entbindung ist s Routine bei GDM im All gemeinen nicht angezeigt.

6.2.2 Uberwachung unter der Geburt



Schwangere mit GDM sind Risiko-Schwangere. Die Entbindungsklinik sollte Uber besondere
diabetol ogische Erfahrungen verfligen. Entbindungsabteil ungen, die den beschriebenen
Standards nicht nachkommen kdnnen, soll en alle Schwangeren mit GDM zur Entbindung an
diabetol ogisch erfahrene Kliniken tberweisen.

GDM aleinist fir sich weder eine Indikation zur geplanten Sedio - Entbindung noch zur
vorzeitigen Geburtseinleitung. Fir die Entscheidungen Uber das geburtshil fli che Vorgehen sind
spezifisch geburtshil fli che Gesi chtspunkte mal3gebend. Eine Uberschreitung des errechneten
Geburtsterminsist bei insulinpfli chtigem GDM mégli chst zu vermeiden. Bei unbefriedigender
Stoff wedhsel einstell ung kann aus diabetol ogischer Sicht eine Einleitung var dem Termin
indiziert sein. Schwangere mit insulinpfli chtigem GDM sall en unbedingt in einer
Geburtsklinik mit Neonatol ogie entbunden werden, um eine optima e Primérversorgung des
Kindes zu gewahrleisten. Schwangere mit diétetisch eingestelltem GDM sollten Uber die
Vorteil e der Entbindung in einer Geburtsklinik mit Neonatologie zumindest informiert werden.

Bei geplanter Sedio wird empfohlen, am Morgen der OP kein Insulin mehr zu geben. Wird die
Geburt eingeleitet, sind kurzwirksame Insuline zur besseren Steuerbarkeit einzusetzen. Bei
Beginn regelmaliiger Wehentétigkeit soll kurzwirksames Insulin nur nach vorheriger
Blutglukose-Mesaung injiziert werden. Zur Stoffwechsel tiberwachungbei Schwangeren mit
insulinpflichtigem GDM empfiehlt sch eine zwe stiindliche Mesaung der Blutglukose-Werte,
die Zeitintervalle sind bei Bedarf individuell anzupasen.

Die Blutglukose soll unter der Geburt kapil 1&r zwischen 70 und 110 mg/dl (3,8 - 6,1 mmoal/l)
liegen.

6.2.3 Neugebor enes (43*)

Die neonatale Morbiditét ist bei subaptimaler, gel egentli ch aber auch bei optimaer
Diabetesfiihrung in der Schwangerschaft durch Stoff wechsd stérungen wie Hypoglykamie,
Hypokal zdmie, Hypomagnesiamie, Hyperbil irubinémie und Polyglobulie dharakterisiert.
Dabei konnen die Kinder auf¥erlich unauffalli g wirken.

Jedes Neugeborene @ner Mutter mit GDM mussdaher (unabhangig von der Therapie der
Mutter mit oder ohne Insulin) in besonderer Weise Uberwacht werden. Dies gilt grundsétzlich
auch fur jedes Neugebarene mit einem Gewicht oberha b der 95.Perzentil e der Gewichts-
Tragzeitkurven.

Ein Neonatol oge mussin Problemsituationen sofort hinzugezogen werden kénnen. Bel zu
erwartenden Komplikationen (Makrosomie, suboptimal e Diabetesfiihrungin der
Schwangerschaft) soll er schon vor der Entbindung Uiber den miitterli chen Diabetes informiert
werden.

Eine Behandlung des Neugeborenen in der neonatol ogischen Intensivpflegeanheit erfolgt in
Abhangigkeit vom Zustand des Kindes in Anlehnung an die Empfehlungen fir die Betreuung
der Neugebarenen diabetischer Mitter [43], obligatorisch ist sie bei Atemstérungen,
Makrosomie mit Hypoglykamie und Fehlbil dungen. Eutrophe, am Termin geborene Kinder
kénnen in der Regel auf der Entbindungsabteil ung Heiben. Vorausstzung dafirr sind:

=  Bestimmung der Blutglukose postnatal nach 1 Stunde, nach 3 und 12 Stunden und
gdf. spéter.

Bei Kindern von insulinbehandelten Schwangeren mit GDM, besonders solchen mit klinischen
Zeichen einer Fetopathia diabetica, snd posthatal e Bestimmungen von Hamoglohin,
Hamatokrit, Serumkal zium (auch ohne Kklinische Auffali gkeiten am 2. und 3 Tag),
Serummagnesium bel Hypogl ykémien und des Serumbil irubins zwischen dem 3. und 5Tag
erforderlich.

Im KreiRsaad werden die Blutglukose-Bestimmungen vorwiegend mit Teststreifen und
Handmessyeréten durchgefiihrt. Fir die Anwendung bei Neugeborenen sind diese Geréte nicht



brauchbar. Die Richtigkeit und Prézision trockenchemischer Bestimmungen sind - vor allem
bei niedrigen Glukosekonzentrationen und hohem Hamatokrit - haufig unbefriedigend. Daher
soll en Blutglukosewerte des Neugeborenen mit qualitétsgesi cherter Methodik kontrolli ert
werden.

Zur Prophylaxe von Hypoglykémien (kapillére Blutglukose < 30 mg/dl / < 1,7 mmoal/l) bel
Neugeborenen diabetischer Mtter wird de Frihestfitterung in hdufigen kleinen Portionen
empfohlen. Eine prophylaktische Infusion von Glukoseist nicht indiziert. Frauen mit GDM
wird empfohlen zu till en.

* Die Uberarbeitung dr Neugeborenen-Empfehlungen von Miittern mit Typ-1-Diabetes
melitus owie GDM chne und mit Insulin ist geplant.

7. NACHSORGE, LANGZEITPROGNOSE, PRAVENTION
7.1 Mutter

Der Gestationsdiabetes bil det sich nach der Schwangerschaft meistens - aber nicht immer -
wieder zurlick. Bei Wochnerinnen mit insulinpfli chtigem GDM sall en Blutglukose-
Bestimmungen am 2. Tag nach der Geburt niichtern und ca 2 Stunden nach dem Frihstiick

durchgefuihrt werden. Ergeben sich kapill&re Wete = 110mg/dl (== 6,1 mmol/l) niichtern

undoder =~200 mg/dl (== 11,1 mmol/l) postprandial, sollte sich unmittelbar eine
diabetol ogische Weterbetreuung anschlief3en.

Bei postpartal normalen Blutglukosewerten soll ein oraler Glukose-Toleranztest 6 - 12
Wochen nach der Entbindung - unabhangig davon, ob die Mutter stillt oder nicht -,
durchgeflihrt und bei normalem Ergebnis mindestens alle zwei Jahre wiederholt werden. Der
oGTT soll bei GDM mit hohen Niichtern-Glukosewerten in der Schwangerschaft,

Insulinpfli chtigkeit, Diagnose des GDM im 1. Trimenon, Adipositas oder postpartal gestérter
Nuchternglukose und/oder gestérter Glukosetoleranz bereits nach einem Jahr, ansonsten nach
individuell en Gesichtspunkten, durchgefiihrt werden.

Das Ergebnis des postpartalen oGTT wird wie folgt bewertet (44, 45):

. kapill é&res Voll blut venoses Plasma
Mesgeitpunkt Bewertung

(mg/dl) || (mmal/l) | (mg/dl) | (mmoal/l)

Nichtern <100 <55 <110 <6,0 normal

100-10 |56-59 |110-125/6,1-6,9 | gestérte Nichternglukose

=110 | =60 |=126 |=70 | Diabetesmellitus

nach2Stunden | = 140 | =738 <140 | =78 normal

140-19|7,9- 11,0 | 140- 19| 7,9- 11,0 | gestérte Glukosetoleranz

=200 |=111 |=200 |=111 |Diabetesmdlitus

Die alleinige Bestimmung eines Niichtern-Blutglukosewertes, der zur Diagnosesicherung eines
Diabetes ohnehin ein zweites Mal gemessen werden muss, ist nicht ausreichend und flhrt zur
Unterschétzung der postpartalen Haufigkeit von Glukosetol eranz-Stérungen und manifestem
Diabetes mellitus [46].

Empfehlungen zur generellen Bestimmung von Autoantikérpern gegen (3Zdlen (Anti-GAD,
Anti-1A2, Anti-ICA) bei allen Mittern mit GDM zum Zeitpunkt der Geburt zur Abschétzung
des postpartalen Risikos fur einen Typ-1-(Autoimmun-)Diabetes kénnen gegenwartig noch



nicht abgegeben werden. Die Bestimmungen sollten dsher bei hohem Risiko fir die
Entwicklung eines Typ-1-Diabetes mellitus erfolgen (47).

Empfohlen wird die Information Uber und das Einleiten von diabetes- und makroangiopathisch
praventiven Malnahmen wie Gewichtsabnahme bei Ubergewichtigen, regel maRige
Muskelarbeit (aktiver Lebensdil mit Verbesserung der Fithes9 und bei Notwendigkeit
Nichtraucher-Training. In die Umsetzung dieser Mal3nahmen soll die

primarérztli chelhausérztli che V ersorgungsebene @nbezogen werden.

7.2 Kind

Der betreuende Kinderarzt soll Uber einen entsprechenden Eintrag in das Kinderheft informiert
werden, dassdie Mutter des Kindes einen GDM hatte, da Kinder von Mttern mit
Gestationsdiabetes ein erhdhtes Diabetes- und Adipositagrisiko tragen (17, 18, 19, 20, 21).



