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Neue deutsche Leitlinie zum Gestationsdiabetes:
Konsequenzen flr die Praxis

Kurzfassung: Die Prévalenz des Gestationsdia-
betes (GDM) hat sich in Deutschland in den
vergangenen 10 Jahren verdreifacht. Zurzeit be-
trifft GDM 4,4 % aller Schwangeren, entspre-
chend 28.200 Fallen pro Jahr. Im Jahr 2011 wur-
de eine evidenzbasierte Leitlinie publiziert und
seit Marz 2012 sind Screening und Diagnostik
auf der Basis von Blutglukose gesetzlich ver-
pflichtend fir alle Schwangeren vorgeschrieben.
Um die Risiken fur die Mitter und ihre Kinder bis
zum Ende der Schwangerschaft zu reduzieren,
sollen die praktischen Konsequenzen bei der
diabetologischen Therapie und geburtshilflichen
Uberwachung beachtet werden.

H. Kleinwechter

Schliisselworter: Gestationsdiabetes, deut-
sche evidenzbasierte Leitlinie, Screening, Diag-
nostik, Therapie, praktische Konsequenzen

Abstract: New German Guideline on Gesta-
tional Diabetes — Practical Consequences.
The prevalence of gestational diabetes (GDM) in
Germany has been increasing 3-fold over the
past 10 years. Presently, 4.4 % of all pregnant
women are affected by GDM, equalling 28,200
cases per year. In 2011, the evidence-based
guideline on GDM was published, and since
March 2012 blood glucose-based screening and
diagnostics are compulsorily stipulated by health

care authorities. To reduce pregnancy outcome
risks for the mothers and their children, practical
consequences in diabetes management and ob-
stetrical monitoring should be noted. J Klin
Endokrinol Stoffw 2013; 6 (4): 16-21.

Key words: gestational diabetes, German evi-
dence-based guideline, screening, diagnostics,
management, practical consequences

Einleitung

Gestationsdiabetes mellitus (GDM, ICD-10 German Version
2013: 024.4G) ist definiert als eine Glukosetoleranzstorung,
die erstmals mit einem standardisierten 75-g-oGTT in der
Schwangerschaft diagnostiziert wird.

Bereits im Jahr 1989 (,,St.-Vincent-Deklaration*) und noch-
mals 1999 (,GESUNDHEIT21%) wurden Gesundheitsziele
fiir Schwangere mit Diabetes durch die World Health Orga-
nization (WHO) Europa formuliert. Die Ergebnisse der
Schwangerschaft sollen bis zum Jahr 2020 im Vergleich zur
Allgemeinbevolkerung um !/3 verbessert werden. Schwanger-
schaften bei GDM sind u. a. belastet durch erhohte Raten von
makrosom geborenen Kindern, Schulterdystokien mit assozi-
ierten Armplexuslihmungen und geburtstraumatischen Frak-
turen, Prideklampsien, peripartalen Depressionen, Sectioge-
burten, neonatalen Hypoglykdmien und perinatalem Tod [1].

In Deutschland liegen die besten Daten zur Privalenz aus der
Perinatalstatistik vor: Danach meldeten im Jahr 2011 ins-
gesamt 725 Kliniken auf der Basis von 640.000 Geburten
28.200 Fille, entsprechend einer Privalenz des GDM von
4,4 %. Es wurden 99,7 % aller erwarteten Geburten erfasst.
Die GDM-Privalenz hat sich in den vergangenen 10 Jahren
verdreifacht. GDM ist nach dem deutschen Geburtsjahrgang
2006 ein unabhéngiger Prédiktor fiir das Auftreten einer Pri-
eklampsie [2].

Die evidenzbasierte S3-Leitlinie zum Gestationsdiabetes
wurde unter Beteiligung Osterreichischer und Schweizer Au-
toren im August 2011 von der Deutschen Diabetes-Gesell-
schaft (DDG) gemeinsam mit der Deutschen Gesellschaft fiir
Gynikologie und Geburtshilfe (DGGG) online und als
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Druckversion verdffentlicht [3, 4], gefolgt von einer verkiirz-
ten Praxisversion, die jdhrlich aktualisiert und gedruckt wird
[5], und einer Online-Patientinnen-Version [6]. Seit Mirz
2012 sind Screening und Diagnostik auf GDM in Deutsch-
land verpflichtender Bestandteil der Mutterschaftsrichtlinie.
Nicht alle Aspekte der Leitlinie im Vergleich zu den gesetzli-
chen Vorgaben zur Mutterschaftsvorsorge sind vollstindig
deckungsgleich. Diese Ubersicht stellt als Schwerpunkt die
praktischen Aspekte der Leitlinie vor.

Screening und Diagnostik

Diabetes-Screening in der Frithschwangerschaft
In der Frithschwangerschaft, d. h. in der Regel zur gynikolo-
gischen Erstvorstellung bei Diagnose der Schwangerschaft,
soll auf einen bisher unerkannten manifesten Diabetes
gescreent werden. Das Durchschnittsalter der Schwangeren
ist in den vergangenen Jahren gestiegen, auflerdem sind zu-
nehmend Schwangere aller Altersklassen iibergewichtig bis

Tabelle 1: Risikoanalyse auf manifesten Diabetes bei Erst-
vorstellung in der Schwangerschaft

— Alter > 45 Jahre

— BMI > 30 kg/m? prakonzeptionell

— Korperliche Inaktivitat

— Eltern oder Geschwister mit Diabetes

— Angehdrige einer ethnischen Risikopopulation (z. B. Asiatinnen,
Lateinamerikanerinnen)

— Geburt eines Kindes > 4500 g

— GDM in der Vorgeschichte

— Arterielle Hypertonie (Blutdruck > 140/90 mmHg) oder Einnah-
me von Medikamenten zur Therapie der arteriellen Hypertonie

— Dyslipiddmie prakonzeptionell (HDL < 35 mg/I [0,9 mmol/I]
und/oder Triglyzeride > 250 mg/dl [2,82 mmol/l])

— Polyzystisches Ovarsyndrom

— Préadiabetes (IGT/IFG/HbA, = 5,7 %) bei friherem Test (unab-
hangig von fritherem GDM)

— Andere klinische Zustdnde, die mit Insulinresistenz assoziiert
sind (z. B. Acanthosis nigricans)

— Vorgeschichte mit KHK, pAVK, zerebral-arterieller Durchblu-
tungsstorung

— Einnahme kontrainsulindrer Medikation (z. B. Glukokortikoide)
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Siehe Printversion

Abbildung 1: Flussdiagramm Niichtern-Glukosekategorien nach erhohter Gelegen-
heitsglukose oder erhdhter Niichternglukose in der Friihschwangerschaft (vor SSW 24).
Bei erhohter Gelegenheitsglukose kann mit einer Zweitmessung der Gelegenheits-
glukose > 200 mg/dl (11,17 mmol/I) die Diagnose eines manifesten Diabetes besta-
tigt werden. Nachdruck aus [Kleinwechter H, Schafer-Graf U, Biihrer C, et al. Praxis-
leitlinie zu Diagnostik, Therapie und Nachsorge der Deutschen Diabetes-Gesell-
schaft und der Deutschen Gesellschaft fiir Gynakologie und Geburtshilfe (DGGG).
Diabetologie 2012; 7: S174-S184] mit Genehmigung des Thieme-Verlags.

hin zu extremer Adipositas. Diese Entwicklung erhoht das
Risiko fiir einen Typ-2-Diabetes, der hdufig asymptomatisch
verlduft und im Mittel 5-7 Jahre unerkannt bleibt. In der gyniko-
logischen Praxis wird anhand einer Risikoliste (Tab. 1) vorge-
gangen. Liegt mindestens ein Risiko vor, dann wird eine Blut-
glukosemessung entweder morgens niichtern oder im Laufe des
Tages unabhingig von vorangehenden Mahlzeiten durchgefiihrt
(Gelegenheitsglukose). Die Messungen beziehen sich auf veno-
ses Plasma. Ist die Messung auffillig, dann wird nach erneuter
Blutentnahme durch eine Zweitmessung moglichst niichtern
eine Zuordnung getroffen (Abb. 1). So kann in der Friih-
schwangerschaft bereits ohne einen vollstindigen oGTT die Di-
agnose eines GDM oder eines manifesten Diabetes gesichert
werden, abweichend von der eingangs genannten GDM-Defini-
tion. Dieses Vorgehen entspricht einem Expertenkonsens der
International Association of Diabetes and Pregnancy Study
Groups® (IADPSG) [7]. Ein HbA -Wert eignet sich in der
Schwangerschaft nicht zur Diabetes-Diagnostik, da durch Ver-
fdlschungen (Andmie, niedrigere Referenzwerte bei Schwange-
ren) und die geringe Sensitivitit eine hohere Rate an falsch-nega-
tiven Ergebnissen befiirchtet wird.

GDM: Screening und Diagnostik

Liegt kein Risiko vor oder waren die Messungen vor der 24.
Schwangerschaftswoche (SSW) unauffillig, dann erfolgt mit
24 + 0 bis 27 + 6 SSW ein diagnostischer Test auf GDM als
75-g-0GTT unter streng standardisierten Bedingungen zur
Reduktion der testeigenen intraindividuellen Variabilitit (ein-
zeitiges Vorgehen siehe Tabelle 2). Die diagnostischen Grenz-
werte des GDM zeigt Tabelle 3. Ist mindestens einer der auf-
gefiihrten Grenzwerte erhoht, so gilt die Diagnose des GDM
als gesichert. Die seit Midrz 2012 in Deutschland giiltige
Mutterschaftsrichtlinie verlangt davon abweichend, dass in
diesem Zeitfenster vor dem Diagnostiktest im nichtniich-
ternen Zustand ein 50-g-Suchtest (,,glucose challenge test*
[GCT]) durchgefiihrt werden muss (2-zeitiges Vorgehen). Es
wird nur 1x, eine Stunde nach Belastung mit 50 g Glukose in
200 ml Wasser, eine Blutglukosemessung durchgefiihrt. Das

Tabelle 3: Grenzwerte zur Diagnose des Gestationsdiabetes
im venosen Plasma nach IADPSG-Konsensus-Empfehlun-
gen. Ein erhohter Wert reicht zur Diagnose eines GDM aus.

Zeitpunkt 24 + Grenzwerte venoses mmol/Il
0 bis 27 + 6 SSW Plasma (mg/dl)

Ntchtern > 92 51
Nach 1 Stunde > 180 10,0
Nach 2 Stunden > 1563 8,5

Screening wird als positiv gewertet, wenn der Wert 135 mg/dl
(7,5 mmol/l) erreicht oder iiberschreitet. Nur dann wird ein
Diagnosetest angeschlossen. Ein Wert von =201 mg/dl
(11,11 mmol/l) im GCT gilt bereits als GDM, ebenfalls ab-
weichend von der Eingangsdefinition. Der Anteil falsch-ne-
gativ gescreenter Schwangerer bei diesem Vorgehen ist nicht
genau bekannt, betrigt aber mindestens 10-20 %, ein inhi-
rentes Problem aller Screeningverfahren.

Qualitat der Blutglukosemessungen

Fiir Screening und Diagnostik sind nur Blutglukosemessun-
gen aus venosem Plasma zuldssig. Kapilldre Messungen sind
nicht mehr zur Diagnostik erlaubt. Deshalb scheiden Hand-
messgerite aus — sie dienen der Uberwachung eines bekann-
ten Diabetes durch den Patienten selbst. In der Arztpraxis
oder Ambulanz verwendete Gerite zur patientennahen So-
fortdiagnostik (,,point-of-care test” [POCT]) mit Verwendung
von Ein-Mal-Reagenzien (,,unit use*) miissen fiir Messungen
von vendsem Vollblut und zur Diagnostik zugelassen sein.
Die Umrechnung aus venosem Vollblut erfolgt nach der ,,In-

Tabelle 2: Standardbedingungen fir den 75-g-oGTT

— Keine akute Erkrankung, Fieber, Hyperemesis, arztlich ver
ordnete Bettruhe

— Keine Einnahme oder parenterale Applikation kontrainsu-
lindrer Medikation am Morgen vor dem Test (z. B. Cortisol,
L-Thyroxin, B-Mimetika, Progesteron). Nach Induktion der
fetalen Lungenreife mit Betamethason wegen drohender
Frihgeburt missen mindesten 5 Tage nach der letzten Injek-
tion vergangen und die Schwangere zumindest teilmobilisiert
sein, bevor der oGTT angesetzt wird.

— Keine Voroperation am oberen Magen-Darm-Trakt (z. B.
bariatrische Chirurgie mit malabsorptiven Verfahren) — Alter-
native: Blutglukose-Einzelmessungen, besonders nichtern

— Keine auRergewohnliche korperliche Belastung vor dem Test

— Normale individuelle Ess- und Trinkgewohnheiten mit der
Ublichen Menge an Kohlenhydraten in den letzten 3 Tagen vor
dem Test (die Schwangere darf sich nicht durch Erndhrungs-
umstellung, insbesondere Weglassen von Kohlenhydraten,
auf den Test vorbereiten)

— Am Vorabend vor dem Test ab 22:00 Uhr Einhalten einer
Nuchternperiode von mindestens 8 Stunden (-1 Glas Lei-
tungswasser darf in dieser Zeit schluckweise getrunken
werden)

— Testbeginn am folgenden Morgen nicht vor 06:00 Uhr und
nicht nach 09:00 Uhr (tageszeitliche Abhangigkeit der
Glukosetoleranz)

— Verwendung von 75 g wasserfreier Glukose in 300 ml Was-
ser oder ein entsprechendes Oligosaccharidgemisch:
Schluckweises Trinken innerhalb von 3-5 Minuten

— Wahrend des Tests soll die Schwangere nahe dem Testlabor
sitzen, darf nicht liegen oder sich unnétig bewegen und es
sollen keine anderen Untersuchungen in dieser Zeit durchge-
flhrt werden

— Vor dem Test und wahrenddessen darf nicht geraucht werden

J KLIN ENDOKRINOL STOFFW 2013; 6 (4) 17
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Tabelle 4: Zielwerte fir Blutglukose-Selbstkontrollen (Mes-
sung mit Handmessgerat). Die mittlere Blutglukose wird
aus 3 pra- und 3 postprandialen \Werten berechnet.

Zeit Plasmaaquivalent kapillar
mg/dl mmol/l

Nuchtern, praprandial < 95 <53

1 h postprandial < 140 <78

Mittlere Blutglukose (mit Messungen

1 h postprandial) 90-110 5,0-6,1

ternational Federation of Clinical Chemistry and Laboratory
Diagnostics® (IFCC) [8] mit einem Faktor von 1,11 (bzw.
+11 %). Dies gilt streng genommen fiir einen Hamatokrit von
43 %. In einem Héamatokritbereich von 24-58 % ist der Feh-
ler bei der Umrechnung hochstens 5 %. Bei grofleren Abwei-
chungen des Hamatokrit kann eine Korrekturformel eingesetzt
werden:

Vollblutglukose

Plasma-Glukose = — 5, ¢

Hilfreich ist der Einsatz eines plasmakalibrierten Messsys-
tems. Zur Frage, ob POCT-Systeme iiberhaupt zur Diagnostik
eingesetzt werden sollen, ist aktuell in der DDG eine heftige
Pro- und Kontra-Diskussion im Gange [9, 10].

Bei Laborversand ist zu beachten, dass in den tiblicherweise
verwendeten Gefidflen mit EDTA und Natriumfluorid (NaF)
die Glykolysehemmung erst nach 2 Stunden einsetzt und in
dieser Zeit schon vor der eigentlichen Messung die Glukose-
konzentration durch erythrozytiren Verbrauch in vitro im
Mittel um 4,5 % vom Ausgangswert abféllt [11]. Inzwischen
haben mehrere Hersteller (Sarstedt, Terumo, Karbe) Abnah-
megefdle entwickelt, die neben dem Gerinnungshemmer
EDTA und dem verzogert wirkenden Glykolysehemmer NaF
auch ein Citrat/Citratpuffer-Gemisch enthalten, welches die
Glykolyse sofort hemmt.

Diabetologische Therapie und Therapie-
steuerung

Arztliches Erstgesprach

Nach Diagnose des GDM ist als erstes ein strukturiertes drzt-

liches Erstgespriach angezeigt. Zum einen sollen mogliche

Angste der Schwangeren abgemildert, zum anderen die not-

wendigen Informationen sachlich und vollstindig vermittelt

werden. Die Schwangere wird erstmals mit der Diagnose ,,Di-

abetes* konfrontiert. Erortert werden:

— Bedeutung der GDM-Diagnose fiir Kind und Mutter

— Zeitrahmen der einzuleitenden Malnahmen und die Struk-
tur der Betreuung

— Ambulante Therapiefiihrung

— Blutglukose-Selbstkontrolle

— Erndhrungstherapie

— Korperliche Bewegung

— Indikationen zur Pharmakotherapie (Insulin)

— Risiken des Zigarettenrauchens

— Sorgen und Angste

— Moglichkeiten der Kontaktaufnahme mit dem Behand-
lungszentrum
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Tabelle 5: Empfohlener Bereich der Gewichtszunahme wéh-
rend der Schwangerschaft nach den aktualisierten Empfeh-
lungen des Institute of Medicine (IOM).

Gewichtszunahme Gewichtszunahme/
gesamt in der Woche im 2. und
Schwangerschaft (kg) 3.Trimenon* (kg)

Prékonzeptioneller
BMI (kg/m? It. WHO)

< 18,5 12,5-18 0,5-0,6
18,5-24,9 11,56-16 0,4-0,5
25,0-29),9) 7=11,9 0,2-0,3
>30 B9 0,2-0,3

* Hierbei wird von einer Gewichtszunahme von 0,5-2 kg im 1. Tri-
menon ausgegangen.

Blutglukose-Selbstkontrolle

Die Schwangere wird direkt danach in die Blutglukose-
Selbstkontrolle eingewiesen. Dies muss besonders genau
durch Fachkrifte erfolgen. Die Messungen begleiten die
Schwangere zwar nur fiir wenige Wochen bis zur Geburt, es
werden aber in dieser Zeit therapeutische Konsequenzen aus
den selbst gemessenen Ergebnissen gezogen. Es sollten nur
Messgerite zum Einsatz kommen, die eine unabhéngige Prii-
fung nach DIN EN ISO 15197 bestanden haben [12]. Den
Schwangeren (und Arzten) sind die Messtoleranzen hiufig
unbekannt. So neigen Schwangere dazu, Messungen kurz
nacheinander zu wiederholen und zweifeln am Messgerit,
wenn die Ergebnisse abweichen. So sind z. B. 3 Messungen
von z. B. 100, 90 und 110 mg/dl (5,6, 5,0 und 6,1 mmol/l)
direkt nacheinander als identisch zu betrachten, da eine Ab-
weichung von + 15 mg/dl (0,8 mmol/l) toleriert wird. Die the-
rapeutischen Zielwerte zeigt Tabelle 4.

Ernadhrungstherapie

Als nichstes erhebt eine geschulte Fachkraft eine strukturierte

Erndhrungsanamnese, um noch am ersten Vorstellungstag mit

der medizinischen Erndhrungstherapie zu beginnen. Nur eine

miindliche Information bzw. Beratung zur Erndhrung oder

gar die alleinige Herausgabe von Ernidhrungsbroschiiren rei-

chen nicht aus, denn die Schwangere soll ihr Verhalten hin-

sichtlich Essen und Trinken verindern konnen und diese An-

derung muss iiberpriifbar sein, z. B. anhand von Erndhrungs-

protokollen. Die Schwangere lernt an praktischen Beispielen

die Quantifizierung der Kohlenhydrate (KH) nach Kohlen-

hydrateinheiten (KE), die Einschidtzung der Mengen zu den

einzelnen Haupt- und Zwischenmahlzeiten und die sinnvolle

Verteilung im Tagesablauf. Folgende Details werden trainiert:

— Begrenzung der KH auf 40-50 % der Tagesenergie-Kalorien

— Fettarme Produkte bei prikonzeptioneller Adipositas

— 3 Haupt- und 3 Zwischenmahlzeiten (letzte Mahlzeit ca.
22 Uhr)

— Friihstiick mit maximal 30 g KH (3 KE)

— Produkte mit niedrigem glykdmischem Index bevorzugen

— Anteil von 30 g Ballaststoffen/Tag anstreben

— Ausreichende Vitamin- und Mineralstoffzufuhr

— Kalorienreduktion um ca. 30 % vom errechneten Tageska-
lorienbedarf bei prikonzeptioneller Adipositas (1600 kcal/
Tag nicht unterschreiten)

— Beriicksichtigung von Essgewohnheiten, Tagesrhythmus
und sozio-kulturell-religiosem Status
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Gewichtsziele

Ein weiteres Ziel ist es, eine exzessive Gewichtszunahme in
der Schwangerschaft zu vermeiden. Die Gewichtszunahme in
der Schwangerschaft soll sich an den Empfehlungen des ,,In-
stitute of Medicine* (IOM) orientieren (Tab. 5) [13]. Die
Schwangeren erhalten ein Wiegeblatt, kontrollieren ihr Ge-
wicht ohne Kleidung 1x wochentlich selbst und protokollie-
ren dies. So sollte z. B. eine Schwangere mit einem pri-
konzeptionellen BMI von > 30 kg/m? bis zur Geburt im Be-
reich von 5-9 kg zunehmen. Eine anfingliche Gewichtsab-
nahme von 1-3 kg ist unbedenklich, dagegen ist eine iiber
Wochen anhaltende kontinuierliche Gewichtsabnahme zu
vermeiden.

Schulung

Bewihrt haben sich Schulungen der Schwangeren individuell
und in der Gruppe durch erfahrene sowie psychologisch und
padagogisch besonders versierte Diabetes-Assistentinnen
oder -Beraterinnen. Das Erleben in der Gruppe zeigt den
Frauen, dass sie mit ihrem GDM nicht alleine dastehen, und
hilft, Schuldgefiihle abzubauen. Die Schulungen miissen zeit-
nah und flexibel nach den individuellen Bediirfnissen, z. B.
von Migrantinnen, und nach dem Therapieaufwand, z. B. bei
Insulintherapie, durchgefiihrt und angstabbauend gestaltet
werden. Da zertifizierte Schulungsprogramme fiir Schwange-
re mit GDM nicht existieren, miissen geeignete Elemente aus
anderen Schulungsprogrammen sinnvoll zusammengestellt
werden. RegelméBig vermittelt diese diabetesbezogene Schu-
lung auch Inhalte zur allgemeinen Lebensfiihrung in der
Schwangerschaft und motiviert insbesondere Raucherinnen,
den Zigarettenkonsum einzustellen. Wir beobachten regelmi-
Big, dass die in der Schwangerschaft vermittelten gesund-
heitsfordenden Verhaltensregeln dankbar angenommen und
lange tiber die Geburt hinaus beibehalten werden.

Korperliche Bewegung

Bisher unterschitzt und hiufig vernachléssigt wurden die po-
sitiven Einfliisse ausreichender korperlicher Bewegung oder
auch von Fitnessiibungen bzw. Sport. Muskelarbeit mindert
nicht nur das Risiko fiir einen GDM und verbessert die Belast-
barkeit im letzten Drittel der Schwangerschaft und bei der
Geburt, sondern reduziert auch die Haufigkeit einer notwen-
digen Pharmakotherapie mit Insulin. Wird Insulin trotzdem
notwendig, kann Sport helfen, die tégliche Insulindosis zu re-
duzieren. Als einfach umzusetzende effektive Aktivititen ha-
ben sich Ausdaueriibungen in Form von ziigigem Spazieren-
gehen iiber 3 X 30 Minuten pro Woche (Ziel: leichtes Schwit-
zen und Pulsbeschleunigung) oder Widerstandsiibungen als
tagliche Ubungen mit elastischem Band (Kraftanstrengung in
grolen Muskelgruppen ohne Bauchmuskelbelastung) be-
wihrt [14]. Mogliche geburtshilfliche Kontraindikationen
miissen beachtet werden, gegebenenfalls erfolgt eine indivi-
duelle Beratung beim Frauenarzt.

Pharmakotherapie

Konnen die Stoffwechselziele mit Basismanahmen und
Blutglukose-Selbstkontrolle nicht erreicht werden, dann ist
eine Pharmakotherapie mit Insulin indiziert. Orale Antidiabe-
tika und GLP-1-Analoga sind in Deutschland fiir die Schwan-
gerschaft nicht zugelassen oder kontraindiziert und bis auf
Glibenclamid [15] und Metformin [16] gibt es keine rando-

Siehe Printversion

Abbildung 2: Modifiziertes Zielwertkonzept fiir miitterliche Blutglukosewerte mit
Berticksichtigung des fetalen Abdominalumfangs (AU) und der intrauterinen Wachs-
tumsretardierung (,intrauterine growth restriction” [IUGR]). Wenn die Blutglukose-
werte bereits ohne Insulintherapie im Zielbereich liegen, entféllt eine zusétzliche
Insulintherapie. Nachdruck aus [Kleinwechter H, Schafer-Graf U, Biihrer C, et al. Praxis-
leitlinie zu Diagnostik, Therapie und Nachsorge der Deutschen Diabetes-Gesell-
schaft und der Deutschen Gesellschaft fiir Gynékologie und Geburtshilfe (DGGG).
Diabetologie 2012; 7: S174-S184] mit Genehmigung des Thieme-Verlags.

misierten Studien. Metformin erscheint gerade bei adipdsen
Schwangeren mit GDM attraktiv und erfreut sich analog bei
Frauen mit unerfiilltem Kinderwunsch und polyzystischem
Ovarsyndrom trotz schwacher Evidenz grofiter Beliebtheit.
Beim GDM wurde beobachtet, dass nach Einleiten der Met-
formin-Therapie im Mittel nach 3 Wochen doch noch fast
50 % der Frauen auf Insulin eingestellt werden mussten, da
die Blutglukosewerte nicht zielgerecht lagen. Diese Therapie-
verzogerung konnte fiir den Fetus nachteilig sein.

Etwa 20 % der Schwangeren mit GDM benétigen Insulin. In
erster Linie wird die Indikation zur Insulintherapie nach den
Blutglukose-Selbstkontrollen gestellt: Liegen innerhalb einer
Woche > 50 % der Werte oberhalb des Zielbereichs, dann ist
Insulin angezeigt. Wenig Aussicht auf einen Erfolg mit Basis-
mafBnahmen bieten Einzelwerte niichtern > 110 mg/dl (6,1
mmol/l) und Werte von > 162 mg/dl (9 mmol/l) zu jedem sons-
tigen Zeitpunkt. Insulin soll ausreichend dosiert und mog-
lichst als intensivierte konventionelle Therapie (ICT) umge-
setzt werden. Die Anfangsdosis betrdgt 0,3-0,5 I.E. pro aktu-
ellem kg Korpergewicht. Ist die Schwangere mit einer ICT
iiberfordert, ist auch eine konventionelle Insulintherapie (CT)
mit biphasischem Humaninsulin (30 % kurzwirksamer An-
teil) moglich. Die Insulintherapie wird ambulant begonnen
und iiberwacht.

Humaninsuline (,,Neutral Protamin Hagedorn*- [NPH-] Insu-
lin als Basisinsulin und kurzwirksames Humaninsulin) sind
die Préiparate der Wahl. Sind die postprandialen Spitzen nach
spatestens 2 Wochen nicht ausreichend abzusenken, dann
kann der Einsatz des kurzwirksamen Insulinanalogons Aspart
erwogen werden, bei einer CT auch das biphasische Aspart
(30 % kurzwirksamer Anteil) [17]. Mit Glulisin liegen keine
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Erfahrungen vor. Lispro ist in jlingster Zeit anlédsslich einer
Metaanalyse mit einem gegeniiber Humaninsulin signifikant
erhohten Makrosomierisiko bei Schwangeren mit Typ-1-Di-
abetes aufgefallen [18]. Ist NPH-Insulin als Basisinsulin inef-
fektiv, dann kann der Einsatz von Detemir erwogen werden,
welches in einer randomisierten Studie bei Schwangeren mit
Typ-1-Diabetes nicht unterlegen war [19, 20]. Fiir Glargin lie-
gen keine randomisierten Studien vor. Degludec ist fiir
Europa zugelassen, in Deutschland aber noch nicht erhiltlich,
Erfahrungen mit Schwangeren fehlen. Bei sehr hohem Insulin-
bedarf, z. B. bei stark adiposen Frauen, kann NPH-Insulin
auch 3-4x tiglich injiziert werden.

Modifiziertes Zielwertkonzept

Die Insulintherapie wird neben den Blutglukose-Selbst-
kontrollen zusétzlich nach den Ultraschallmessergebnissen des
Fetus gesteuert (modifiziertes Zielwertkonzept). Ultra-
schallmalBe des Fetus sollen ab SSW 24 alle 2-3 Wochen erho-
ben werden. Hinweise fiir eine diabetesspezifische Makrosomie
sind ein Abdominalumfang (AU) des Fetus oberhalb der 75.
Perzentile nach Gestationsalter bei gleichzeitig abweichendem
Wachstum von Kopfumfang (KU) und Femur (asymmetrisches
bzw. dysproportionales Wachstum). Das Verhiltnis KU/AU sinkt
bei dysproportionalem Wachstum auf einen Wert < 0,9-1.0.
Wird eine fetale Makrosomie dokumentiert, dann sollen die Ziel-
werte gesenkt werden, wird dagegen eine fetale Retardierung mit
einem AU < 10. Perzentile diagnostiziert und ergeben sich Hin-
weise auf eine Plazentainsuffizienz, dann sind die Zielwerte an-
zuheben. Fetale Wachstumsmale sollen moglichst immer zeit-
nah mit Blutglukoseergebnissen der Mutter in Beziehung gesetzt
werden (Abb. 2).

Geburtshilfliche Uberwachung

Bei den Schwangeren mit GDM werden neben den bio-
metrischen Ultraschalluntersuchungen weitere Kontrollen,
wie Nackentransparenzmessung, Fehlbildungsultraschall,
Dopplersonographie und Kardiotokographie nur nach sonst
iblichen Indikationen durchgefiihrt. Besonders zu bertick-
sichtigen sind erhohte Prieklampsie- und Fehlbildungsrisiken
bei adiposen Schwangeren. Bei drohender Friihgeburt vor
SSW 34 konnen strenge Bettruhe, Tokolyse mit einem -Mi-
metikum und im.-Injektion des Glukokortikoids Betame-
thason zur fetalen Lungenreifeinduktion zu erheblicher Blut-
glukosedekompensation fiihren. Zur i.v.-Tokolyse wird daher
heute der stoffwechselneutrale Oxytocinantagonist Atosiban
als Therapie der Wahl angesehen, p.o. kommt zunehmend der
Kalziumantagonist Nifedipin off label zum Einsatz.

Die Geburt wird fiir alle Schwangeren mit GDM in einer Kli-
nik mit integrierter Kinderklinik empfohlen, fiir insulin-
behandelte Frauen ist ein Perinatalzentrum Level 1 oder 2
gesetzlich vorgeschrieben. Damit sollen eine optimale Pri-
mirversorgung des Neugeborenen gewihrleistet und risiko-
reiche Sekundértransporte mit dem Baby-Notarztwagen oder
Hubschrauber von der Peripherie in ein Zentrum vermieden
werden. Innerhalb von 7 Tagen vor dem errechneten Entbin-
dungstermin wird per Ultraschall das Geburtsgewicht ge-
schitzt und ab einem Schitzgewicht von 4500 g soll mit der
Schwangeren eine primére Sectio wegen des erhohten Schul-
terdystokie-Risikos diskutiert werden. Unter der Geburt sol-
len die Blutglukosewerte bis zur Durchtrennung der Nabel-
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schnur zwischen 80-130 mg/dl (4,4-7,2 mmol/l) gehalten
werden, stiindliche Kontrollen sind nur bei Insulintherapie
erforderlich. Bei diesen Fillen wird zusitzlich am 2. Tag
postpartal ein Blutglukose-Tagesprofil erstellt und bei per-
sistierend diabetischer Stoffwechsellage umgehend der Di-
abetologe informiert. Bei diétetisch behandelten Schwange-
ren sind weder unter der Geburt noch postpartal Blutglukose-
kontrollen erforderlich.

Auf die umfassend gesundheitsfordernden Effekte des Stil-
lens soll schon wihrend der Schwangerschaft durch eine
fachgerechte Stillberatung eingegangen werden. Miitter nach
einem GDM, besonders solche mit einer Adipositas, stillen
seltener und kiirzer als gesunde Miitter und haben mehr Still-
komplikationen. Diese Zielgruppe soll daher besonders moti-
viert und gefordert werden.

Nachsorge

Frauen nach einer Schwangerschaft mit GDM entwickeln in-
nerhalb von 8—10 Jahren in ca. 50 % einen manifesten Diabe-
tes mellitus, meist handelt es sich um einen Typ-2-Diabetes.
Daher gehort ein 75-g-oGTT 6-12 Wochen postpartal — unab-
hingig vom Stillen — zum Betreuungskonzept des GDM
unverzichtbar hinzu. Nur eine Messung der Niichternglukose
oder allein des HbA _ist nicht ausreichend. Wird eine gestorte
Glukosetoleranz diagnostiziert, so kann eine intensive
Lebensstilintervention innerhalb von 3 Jahren eine Diabetes-
Manifestation um 50 % reduzieren [21]. Ein besonders hohes
postpartales Diabetes-Risiko von 80 % schon im ersten Jahr
nach GDM haben Frauen mit positiven Inselzell-Autoantikor-
pern (Anti-GAD, -IA2, -ICA, -ZnT8) [22, 23]. Eine Anti-
korperbestimmung wird bei Frauen mit Insulintherapie und
einem prikonzeptionellen BMI < 30 kg/m? empfohlen.

Frauen mit GDM haben im Vergleich zu glukosetoleranten
Schwangeren ein deutlich erhdhtes Risiko fiir eine postpartale
Depression, besonders wenn sie aus einem sozial schwachen
Milieu stammen [24]. Zum Screening auf eine Depression ist
der in deutscher Sprache erhiltliche Befindlichkeitsbogen
Edinburgh Postnatal Depression Scale (EPDS) geeignet. Ein
Summenwert von mindestens 10 Punkten ist hinweisend auf
eine Depression. In diesem Fall wird eine weitere fach-
spezifische Diagnostik empfohlen, um zeitnah eine psychia-
trische/psychotherapeutische Therapie zu beginnen. Bei Indi-
kation zur stationdren Therapie sollte eine Einrichtung mit der
Moglichkeit einer gemeinsamen Aufnahme von Mutter und
Kind gewihlt werden.

Zukunftsperspektive

Es wird vermutet, dass die neuen Kriterien zur GDM-Diag-
nostik nach der IADPSG die Privalenz des GDM deutlich
ansteigen lassen [25]. AuBerdem ist der Anteil der diagnosti-
schen Blutglukosewerte niichtern, nach 1 und 2 Stunden regi-
onal sehr unterschiedlich, sodass unter Umstinden abwei-
chende Screeningstrategien auf GDM eingesetzt werden
konnten [26, 27], um eine Uberdiagnostik zu vermeiden. Zu
den genannten Fragen sind regionale Erhebungen zur Priva-
lenz des GDM und zu den Therapieeffekten dringend erfor-
derlich.



Relevanz fur die Praxis

Gestationsdiabetes gehort heute in den Industrienationen zu
den hiufigsten Schwangerschaftskomplikationen. Scree-
ning und Diagnostik erfolgen durch Blutglukosemessungen
im venosen Plasma. Durch eine rechtzeitige Diagnostik des
GDM, das Umsetzen von therapeutischen Basisma3nahmen
und eine individualisierte Therapiesteuerung, gegebenen-
falls mit Einsatz von Insulin, konnen — bei Fokussierung auf
Risikofille — der Verlauf und Ausgang der Schwangerschaft
fiir die Miitter und ihre Neugeborenen signifikant verbessert
werden. Eine enge Zusammenarbeit zwischen Diabetolo-
gen, Geburtshelfern, Hebammen und Neonatologen ist ent-
scheidend. Die Leitlinie hilft bei der Orientierung im Einzel-

fall.
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