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Einleitung

Aufgrund zahlreicher neuer Erkenntnisse in den vergangenen
Jahren in Bezug auf Diabetes und Schwangerschaft — einher-
gehend mit der Anderung einiger Diagnosekriterien — wur-
de von der Endocrine Society Ende 2013 eine neue klinische
Praxisleitlinie zusammengefasst [1]. Ziel dieser Leitlinie ist
es, den derzeitigen Wissensstand praxisgerecht aufzuarbeiten
und Gesundheitsdienstleister in der Behandlung und Betreu-
ung von schwangeren Frauen mit priexistentem oder in der
Schwangerschaft auftretendem Diabetes mellitus mit zeitge-
rechten evidenzbasierten Strategien zu unterstiitzen. Beziig-
lich der Behandlung von Schilddriisenfunktionsstorungen in
der Schwangerschaft soll hier noch einmal auf die bereits pu-
blizierten Leitlinien der Endocrine Society und die ebenfalls
in diesem Journal erschienene Kurzfassung hingewiesen wer-
den [2, 3]. Zur weiteren Vertiefung zum Thema Diabetes und
Schwangerschaft und Gestationsdiabetes sollen an dieser Stel-
le auch die giiltigen Leitlinien der Osterreichischen Diabetes-
gesellschaft erwihnt sein, wobei die wenigen geringen Ab-
weichungen kurz diskutiert werden [4, 5].

Zur Implementierung dieser evidenzbasierten Leitlinien wur-
de das GRADE-System (Grading of Recommendations, As-
sessment, Development, and Evaluation) verwendet, um die
Stiarke der jeweiligen Empfehlung (1: stark, 2: schwach) und
die Qualitét der Evidenz in 4 Stufen (+ sehr niedrig, ++ nied-
rig, +++ moderat, ++++ hoch) darzustellen.

Prakonzeptionelle Versorgung bei diabe-
tischen Frauen

Eine prikonzeptionelle Beratung und Betreuung bei Kinder-
wunsch wird bei allen diabetischen Frauen empfohlen (1++),
dabei sollten — wenn ohne Risiko fiir Hypoglykdmien moglich
— normale Blutglukose- und HbA  -Werte angestrebt werden
(2++). Bei bestehender Insulintherapie werden multiple tdgli-
che Dosen in Form einer funktionellen Insulintherapie (Basal-
Bolus-Prinzip) oder eine kontinuierliche subkutane Insulinga-
be (Pumpentherapie) préferiert, da eine bessere Glukoseein-
stellung erreicht und im Falle einer Schwangerschaft flexibel
die Insulindosis angepasst werden kann (1++). Ein Wechsel
auf komplexere Insulindosierungsformen sollte dabei mog-
lichst vor dem Beenden von Verhiitungsmethoden angestrebt
werden. Prinzipiell ist die Effektivitit der Erreichung von op-
timalen Glukosewerten von Pumpentherapie und Basis-Bolus-
Therapie vergleichbar [4]. Eine rezente, retrospektive, multi-
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zentrische Studie mit 387 Typ-1-Diabetes-Schwangerschaften
konnte zeigen, dass verglichen zu Basis-Bolus-Therapie mit-
hilfe einer Pumpentherapie eine bessere glykdmische Einstel-
lung mit niedrigeren HbA -Werten (erstes Trimester: HbA
6,90 = 0,71 % vs. 7,60 = 1,38 %; p < 0,001); drittes Trimes-
ter: HbA, 6,49 £ 0,52 % vs. 6,81 = 0,85 %; p = 0,002) und
vergleichbarem Risiko fiir Hypoglykimien (8,0 % vs. 7,6 %;
p = 0,90) erreicht werden kann [6].

Besonders in der Frithschwangerschaft ist das Hypoglykidmie-
risiko fiir schwangere Frauen mit Typ-1-Diabetes besonders
hoch und kann limitierend fiir eine optimale Therapieeinstel-
lung sein [4]. Eine dédnische Studie berichtet ein 3—5x hoheres
Hypoglykémierisiko fiir Typ-1-Diabetikerinnen in der Friih-
schwangerschaft verglichen zu Zeitpunkten vor der Schwan-
gerschaft [7].

Schnellwirksame Insuline wie Lispro und Aspart werden Nor-
malinsulin vorgezogen (2++). In Bezug auf Langzeitinsulin
kann bei bereits prikonzeptionell bestehender und erfolgrei-
cher Verwendung von Insulin Detemir oder Insulin Glargin
die Therapie vor und wihrend der Schwangerschaft fortge-
setzt werden (2++). Drei Monate vor Beenden der Verhiitung
wird die Einnahme von Folsdure empfohlen (1++), die Dosis
sollte bei 5 mg/Tag liegen (2++).

Bei allen diabetischen Frauen mit Kinderwunsch wird eine
Kontrolle des Augenhintergrundes beim Spezialisten emp-
fohlen (1++++). Bei Diagnose einer Retinopathie sollte je
nach Grad eine Therapie eingeleitet und gegebenenfalls der
Kinderwunsch bis zur Stabilisierung der Erkrankung hinaus-
gezogert werden (1++++). In jedem Trimester der Schwan-
gerschaft sollten augenirztliche Kontrollen erfolgen, eine
weitere bis 3 Monate nach der Geburt und danach je nach Er-
fordernis (1+).

Bei insuffizienter Nierenfunktion sollte vor Absetzen der Ver-
hiitung eine Abkldrung bei einem Spezialisten erfolgen und
mogliche Risiken erdrtert werden. In der Schwangerschaft
sollten regelméBige Kontrollen erfolgen.

Vor Absetzen von Verhiitungsmitteln liegt der Zielwert des
Blutdruckes < 130/80 mmHg (1++). Die Gabe von ACE-
Hemmern oder Sartanen wird in beinahe allen Féllen nicht
empfohlen (1++). In besonderen Fillen bei schwerer einge-
schrinkter Nierenfunktion konnen in Absprache mit der Pa-
tientin ACE-Hemmer oder Sartane weiter verabreicht wer-
den, dabei sollte die Patientin ausfiihrlich tiber den Wegfall
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Tabelle 1: Diagnose von Gestationsdiabetes (GDM) und
eines vorbestehenden Diabetes mellitus

Tabelle 2: Zielglukosewerte bei diabetischen Schwangeren
(kapillar)

GDM-Diagnose (gesamte Schwangerschaft, vorzugsweise
24.-28. SSW)

Nuchtern > 92 mg/dl
1 h nach 75 g Glukose > 180 mg/dl
2 h nach 75 g Glukose > 153 mg/dl

Diabetes-Diagnose (wenn maglich vor der 13. SSW)

Nuchtern > 126 mg/dl
HbA, >6,5 %
Postprandial > 200 mg/dl

von nierenprotektiven bzw. die potenziell teratogenen Eigen-
schaften der Substanzklassen informiert werden. Bei erfolg-
ter Konzeption wird das sofortige Absetzen beider Préiparate
empfohlen (1++). Weiters soll vor dem Beenden von Kontra-
zeptiva bei diabetischen Frauen mit vaskuldren Risikofakto-
ren das Vorliegen einer koronaren Herzkrankheit (KHK) un-
tersucht werden (1+). Nach den Empfehlungen werden bei
bestehender KHK die Schwere der Erkrankung erhoben, eine
Therapie initiiert und Beratung beziiglich der moglichen ma-
ternalen und fetalen Risiken gegeben (1++++).

Bei diabetischen Frauen mit Kinderwunsch sind zur Behand-
lung einer Dyslipidimie weder Statine (1++) noch Fibrate
oder Niacin (2++) empfohlen. Nur die Gabe von gallensiure-
bindenden Substanzen zur Behandlung von Hypercholesterin-
dmie ist moglich (2++).

Bei Typ-1-Diabetes sollte bei Kinderwunsch die Messung von
TSH und Thyroidperoxidase-Antikdrpern zur Abkldrung der
Schilddriisenfunktion erfolgen (1+).

Ubergewichtigen und adipdsen Frauen wird eine Gewichtsre-
duktion vor Schwangerschaft empfohlen (1+++).

Schwangerschaftsdiabetes

Die Endocrine Society empfiehlt fiir alle schwangeren Frau-
en mit nicht bekanntem Diabetes ein universelles Diabetes-
Screening mit Niichternglukose, HbA | oder spontaner Blut-
zuckerabnahme zum Zeitpunkt der ersten prédnatalen Visi-
te (wenn moglich vor der 13. SSW, anderenfalls sobald als
moglich) (1++; Tab. 1). Liegen keine Diabetes-Symptome vor,
muss im Fall eines auf Diabetes hinweisenden Wertes die Dia-
betes-Diagnose mittels eines weiteren pathologischen Tester-
gebnisses an einem anderen Tag bestitigt werden.

Es wird weiters empfohlen, dass alle schwangeren Frauen, bei
denen vor der 24. SSW kein Diabetes oder Gestationsdiabe-
tes (GDM) diagnostiziert wurde, in der 24.-28. SSW einen
2-stiindigen 75-g oralen Glukosetoleranztest (OGTT) zur Tes-
tung eines GDM durchfiihren sollen (1+++; Tab. 1). Zur Di-
agnosefindung werden die Kriterien der IADPSG verwendet
(14++), die seit diesem Jahr auch von der WHO empfohlen
werden [8, 9].

Der 75-g-OGTT sollte nach einer mindestens 8-stiindigen
(nicht mehr als 14-stiindigen) néchtlichen Fastenperiode ohne

Zeitpunkt Blutzuckerwert (mg/dl)
Nuchtern <95

1 h nach Mahlzeit < 140

2 h nach Mahlzeit <120

Reduktion der Kohlenhydrataufnahme an den Vortagen erfol-
gen. Die Patientin sollte sitzen und wihrend des Tests nicht
rauchen. Fiir eine GDM-Diagnose ist ein erhthter Wert fiir
die Diagnose ausreichend, fiir Diabetes gelten bei fehlenden
Symptomen die bereits zuvor beschriebenen Kriterien.

Die Therapie sollte so gestaltet werden, dass Glukosezielwer-
te nahe den Normalwerten erreicht werden (1++). Initial wer-
den der Start mit einer Erndhrungsumstellung, die Einhaltung
der didtologischen Vorgaben und tigliche, moderate korperli-
che Aktivitdt im AusmaB von mindestens 30 Min. empfohlen
(1+++). Bei ungeniigender Glukosekontrolle mit Lebensstil-
modifikation sollten blutzuckersenkende Medikamente ange-
wendet werden (1++++).

Die postpartale Kontrolle sieht Messungen der Niichternglu-
kose oder Selbstmessungen der Blutglukose fiir 24—72 h nach
der Geburt vor, um eine weiterbestechende Hyperglykdmie
auszuschlieBen (1+). Ein 2-stiindiger 75-g-OGTT wird bei
allen Frauen mit GDM 6-12 Wochen nach Geburt empfoh-
len, um Pridiabetes oder Diabetes auszuschlieBen (1+++). Bei
normalen Werten sollten weitere Abkldrungen periodisch und
vor zukiinftigen Schwangerschaften erfolgen (1++). Kindli-
che Geburtsdaten (Gewicht, GDM ja/nein) sollten dokumen-
tiert werden.

Alle Frauen nach GDM werden iiber Lebensstilmodifikati-
on zur Reduktion der Progression zu Diabetes mellitus Typ 2
und kardiovaskuldren Erkrankungen beraten; auflerdem wer-
den die Planung von zukiinftigen Schwangerschaften und re-
gelmifBige Diabetes-Screenings sowie Vorsorgeuntersuchun-
gen empfohlen (1+) [10].

Blutzuckersenkende Medikamente sollten bei GDM sofort
nach der Geburt abgesetzt werden. Bei Diabetes, der in der
Schwangerschaft aufgetreten ist, sollte man von Fall zu Fall
anhand der aktuellen Blutglukosewerte entscheiden, ob eine
weitere Therapie erforderlich ist (2++).

Glukosemonitoring und Glukosezielwerte

Alle diabetischen Schwangeren messen die Blutglukose selbst
(14++++). Die Messungen erfolgen vor und 1 oder 2 h nach
Mabhlzeitbeginn und falls notwendig auch vor dem Zubett-
gehen oder wihrend der Nacht (2++). Es wird empfohlen, eine
priprandiale Glukose von < 95 mg/dl zu erreichen (1++ niich-
tern, 1+ fiir andere Mahlzeiten; Tab. 2). Falls ohne Hypoglyk-
damie moglich, sind Werte < 90 mg/dl anzustreben (2+). Nach
1 h sind Glukosewerte < 140 mg/dl und nach 2 h < 120 mg/dl
das Ziel (2+), sofern diese Werte ohne Hypoglykidmierisiko
erreicht werden konnen. Bei Diabetes in der Schwangerschaft
sollte ein HbA <7 % (ideal < 6,5 %) erreicht werden. Kon-
tinuierliche Glukosemessung kann in diabetischen Schwan-
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Tabelle 3: Gewichtszunahme bei Schwangeren abhangig vom prakonzeptionellen

BMI. Mod. nach [11].

che subkutane Insulininfusion wihrend
der Schwangerschaft fortzusetzen, wenn
sie bereits vor der Schwangerschaft be-

BMI BMI-Limits (kg/m?) Empfohlene Empfohlene Gewichts- onnen wurde (1+++). Wihrend einer
(WHO) Zunahme wiahrend zunahme (kg)/Woche g ( )- .. R
der SS (kg) (2. + 3. Trimenon) Schwangerschaft sollte sie jedoch nicht
begonnen werden, es sei denn mit ande-
Unterge- < 18,6 13-18 0,51 . . .
Widh ren Strategien, wie der mehrmals tagli-
chen Insulininjektion, sind die Glukose-
Normalge- 18,5-24,9 11-16 0,42 . . .
et zielwerte nicht zu erreichen (2++).
Ubergewicht 25,0-29,9 7-11 0,28 . . S .
: 9 : Glyburid (Glibenclamid) ist eine geeig-
Al RIED 2500 2 bz nete Alternative zur Insulintherapie zur

gerschaften Anwendung finden, sofern die Selbstmessun-
gen nicht fiir eine optimale Blutzuckereinstellung ausreichen
2++).

Erndhrungs- und Gewichtszunahme-
empfehlungen fiir diabetische Schwan-
gere

Bei allen diabetischen Schwangeren wird eine Erndhrungs-
umstellung zur Erreichung der Glukosezielwerte empfohlen.
Dabei muss aber die Versorgung mit essenziellen Erndhrungs-
bestandteilen gegeben sein (1++). In Bezug auf Gewichtszu-
nahme (Tab. 3) in der Schwangerschaft wird empfohlen, den
revidierten Richtlinien des Institute of Medicine (weight gain
during pregnancy) zu folgen [11].

Adipose diabetische Frauen sollten die Kalorienaufnahme um
etwa 5 reduzieren (verglichen zu vor der Schwangerschaft).
Die minimale Aufnahme liegt zwischen 1600 und 1800 kcal/d
(2++). Die Kohlenhydrataufnahme sollte auf 3545 % der to-
talen Kalorienaufnahme limitiert und die Mahlzeiten auf 3
kleine bis mittlere Hauptmahlzeiten und 2—4 kleine Zwischen-
mabhlzeiten inklusive Abendsnack aufgeteilt werden (2++). Es
wird empfohlen, in Bezug auf Mineralstoff- und Vitaminauf-
nahme in der Schwangerschaft den gleichen Empfehlungen zu
folgen, die fiir Frauen ohne Diabetes gelten (1++). Fiir Folsdu-
re bei Kinderwunsch gelten die zuvor genannten Empfehlun-
gen. Ab der 12. Schwangerschaftswoche sollte die Folsiure-
dosis auf 0,4-1,0 mg/Tag reduziert und die Einnahme bis zum
Beenden des Stillens aufrecht erhalten werden (2++).

Blutglukosesenkende pharmakologische
Therapie wahrend der Schwangerschaft

Das langwirksame Insulinanalogon Detemir kann wéhrend der
Schwangerschaft initiiert werden, wenn Basalinsulin notwen-
dig ist und NPH-Insulin in addquaten Dosen zu Hypoglyk-
dmien fiihrt oder bereits zuvor gefiihrt hat. Ebenso kann Insu-
lin Detemir weiter verabreicht werden, wenn bereits vor der
Schwangerschaft eine erfolgreiche Anwendung stattgefun-
den hat (2++++). Bei erfolgreicher Anwendung von Insulin
Glargin vor der Schwangerschaft kann auch Insulin Glargin in
der Schwangerschaft fortgesetzt werden (2++). Schnellwirk-
same Insuline wie Lispro und Aspart sollten in diabetischen
Schwangerschaften gegeniiber Normalinsulin priferiert An-
wendung finden (2+++). Es wird empfohlen, die kontinuierli-

72 JKLIN ENDOKRINOL STOFFW 2014; 7 (2)

Erreichung der Glukosezielwerte bei
Frauen mit GDM, wenn nach einer Woche die Zielwerte mit
Lebensstilverinderung (gesunde Erndhrung und korperliche
Aktivitdt) nicht ausreichend erreicht werden. Bei Diagnose
des GDM vor der 25. SSW und Glukosewerten > 110 mg/dl
sollte aber Insulin bevorzugt Anwendung finden (2++). Met-
formin sollte nur bei diabetischen Schwangerschaften nach
dem ersten Trimester verschrieben werden, wenn mit Le-
bensstilverdnderung keine ausreichenden Ergebnisse erzielt
werden konnten und eine Insulintherapie entweder von der
Patientin abgelehnt wurde oder nicht durchgefiihrt werden
kann (2++).

Wehen, Geburt, Stillen und postpartale
Kontrazeption

Wihrend der Wehen und der Geburt sollen bei diabeti-
schen Schwangeren die Blutglukosewerte zwischen 72 und
126 mg/dl liegen (2++). Es wird empfohlen, wenn immer mog-
lich, dass diabetische Schwangere ihr Kind stillen (1++++).
Stillende diabetische Miitter unter Metformin- oder Glybu-
ridtherapie sollen diese Medikamente weiter einnehmen, falls
dies notwendig ist (1++++).

Die Wahl einer kontrazeptiven Methode bei diabetischen
Frauen oder Frauen nach GDM sollte unbeeinflusst von der
Grunderkrankung sein (1+++). Die Empfehlungen der ODG
weisen modernen, niedrig dosierten mono- oder multiphasi-
schen Hormonpriparaten geringe Verdnderungen des Lipid-
oder Glukosestoffwechsel aus, dennoch sollte bei Nikotin-
abusus, bestehenden Spitkomplikationen, Alter > 35 oder an-
deren Kontraindikationen von einer hormonellen Methode ab-
geraten werden [4]. Die American College of Obstetricians
and Gynecologists Guideline ist mit den ODG-Leitlinien kon-
form, wobei ein hormonabgebendes (Levonorgestrel) Intra-
uterinpessar bei Diabetikerinnen ohne Retinopathie, Nephro-
pathie oder anderen vaskuldren Komplikationen zur Anwen-
dung geeignet ist [12]. Zu diesem Thema ist die Evidenz ge-
ring, da es wenige, randomisierte, kontrollierte Studien gibt
und die Studien teilweise sehr lange zuriickliegen [10]. Eine
rezente Ubersichtsarbeit identifizierte 4 randomisierte kon-
trollierte Studien, wobei nur eine gute methodologische Qua-
litdat aufweisen konnte [13]. Die Autoren beméngelten vor al-
lem die insuffiziente Evidenz zu hormonellen verglichen mit
nichthormonellen Methoden in Bezug auf Lipid- und Glu-
kosestoffwechselverdnderungen sowie die nicht vorhandene
Darstellung von echten klinischen Endpunkten (mikro- und
makrovaskulire Ereignisse).



Relevanz fur die Praxis

Eine optimale Glukoseeinstellung ist essenziell bei be-
stehendem Kinderwunsch sowie in der Schwangerschaft.
Bei einer geplanten Schwangerschaft miissen viele Fak-
toren moglichst vor Konzeption oder bereits vor Abset-
zen der Verhiitungsmethoden beriicksichtigt werden. Da-
mit ist nicht nur eine Konzeption wahrscheinlicher, son-
dern auch die Risiken eines frithzeitigen Aborts oder einer
Fehlbildung sind geringer. In der Schwangerschaft wie-
derum ist die Einhaltung der Glukosezielwerte fiir Mutter
und Fetus von zentraler Bedeutung, da akute Komplika-
tionen in der Schwangerschaft und peripartal sowie auch
im Langzeitverlauf verhindert werden konnen. Langzeit-
komplikationen konnen nicht nur bei der Mutter in Form
von Diabetes mellitus Typ 2 oder diabetischen Spétkom-
plikationen auftreten, sondern auch Nachkommen von di-
abetischen Schwangerschaften erkranken héufiger an Adi-
positas, Hypertonie, Diabetes mellitus oder dem metabo-
lischen Syndrom. Auch nach der Schwangerschaft ist eine
regelméBige Betreuung und Kontrolle notwendig, um di-
abetische Stoffwechselentgleisungen rechtzeitig zu er-
kennen und zu behandeln oder idealerweise tiberhaupt
zu verhindern. Die Empfehlungen der Endocrine Socie-
ty [1] sind groBteils konform mit den Leitlinien zu Diabe-
tes und Schwangerschaft bzw. Gestationsdiabetes der Os-
terreichischen Diabetesgesellschaft (http://www.oedg.org/

pdf/1302 OEDG Leitlinien.pdf) [4, 5].
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