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Vorbemerkung

Diese Praxisleitlinie bearbeitet nur den prakonzeptionell bekannten
Typ-1- und Typ-2-Diabetes. Dieses sind Hochrisiko-Schwangerschaf-
ten und bediirfen einer gemeinsamen Betreuung durch spezialisierte
Diabetologen, Geburtsmediziner und Neonatologen in enger Koope-
ration mit Hebammen, Augenarzten und anderen Fachgebieten.
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Pravalenz

Im Jahr 2017 wurde in deutschen Geburtskliniken bei rund
761481 Schwangerschaften in 0,93 % ein prakonzeptionell
bekannter Diabetes registriert (n =7096). Die Pravalenz ist im Ver-
gleich zu 2016 um 5,2 % gestiegen. Eine Differenzierung in Typ-1-
und Typ-2-Diabetes ist aus den zur Verfiigung stehenden Daten
nicht moglich. Der Anteil Schwangerer mit Typ-2-Diabetes wird
auf ca. 20 % geschatzt.

Stoffwechselziele

Prakonzeptionell soll eine normnahe Stoffwechseleinstellung
mit einem HbA1c <7 % (besser <6,5 %) fir mindestens 3 Monate
erzielt werden. Die Blutglukosezielwerte (kapilldr mit dem Hand-
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» Tab. 1 Blutglukosezielwerte (kapillare Messung als Plasmaaqui-
valent) nach Eintritt der Schwangerschaft.

Zeit mg/dl mmol/l
niichtern, praprandial 65-95 3,6-5,3
1h postprandial <140 <77
2 h postprandial <120 <6,6
vor dem Schlafen 90-120 5,0-6,6
nachts 2:00-4:00 Uhr >65 >3,6
mittlere Blutglukose (MBG) 90-110 5,0-6,1

messgerat der Schwangeren gemessen) nach Eintritt der Schwan-
gerschaft sind in » Tab. 1 zusammengestellt.

Mittlere Blutglukosewerte (MBG) eines Tages, bestehend aus
6 Werten (vor den Hauptmahlzeiten und 1-2 Stunden danach), von
<90 mg/dl (5,0 mmol/l) deuten auf eine zu straffe Einstellung mit
dem Risiko fetaler Wachstumsretardierung hin, MBG >110 mg/dl
(6,1 mmol/l) gelten als nicht ausreichend gut eingestellt. Die post-
prandialen Werte (nach 1 oder 2 Stunden) sind fiir die fetale Progno-
se bedeutsam, danach sind die nachfolgenden prdprandialen Insu-
lindosierungen zu adaptieren. Eine sofortige postprandiale
Korrektur soll ab 200 mg/dl (11,0 mmol/l) vorgenommen werden.
Der HbATc-Wert sollte alle 4-6 Wochen bestimmt werden und im
Referenzbereich fiir Gesunde liegen. (Auf unterschiedliche regionale
Referenzbereiche der HbA1c-Methoden soll hingewiesen werden.
Im Allgemeinen soll der HbA1c-Wert prakonzeptionell nicht mehr
als 0,5-1% absolut oberhalb des oberen Referenzgrenzwerts der
verwendeten Labormethode liegen.)

Die Qualitat der Blutglukoseselbstmessung durch die Schwan-
gere soll regelmdRig mit gerdtespezifischen Kontrollldsungen
iberpriift werden.

CONCEPTT-Studie

Die in den Leitlinien geforderten Blutglukose-Ziele werden bei
schwangeren Frauen mit Typ-1-Diabetes oft nicht erreicht, die Rate
an Fehlbildungen, Komplikationen und LGA-Kindern ist deswegen
leider weiterhin deutlich erhoht. Stellt das Continuous Glucose Mo-
nitoring System (CGMS) eine Option zu Verbesserung der Glukose-
kontrolle und zu Reduktion von Komplikationen dar? Bisher gaben
3 randomisierte CGMS-Studien Antwort auf diese Frage, aber die Da-
ten sind uneinheitlich. Zwei Studien inkludieren Typ-1-Diabetes und
Typ-2-Diabetes, teils wurde nur ein intermittierendes, maskiertes
CGMS verwendet und die Fallzahlen waren gering, sodass 2017 ein
Cochrane-Review zu dem Ergebnis kam, dass die Evidenz gering sei
und ein groRer RCT ndtig ist. 2017 wurde nun die CONCEPTT-Studie
im Lancet verdffentlicht (Feig DS, Donovan LE, Corcoy R et al. Conti-
nuous glucose monitoring in pregnant women with type 1 diabetes
(CONCEPTT): a multicentre international randomised controlled
trial. Lancet 2017; 390: 2347-2359), die diese Fragestellung adres-
siert. Einschlusskriterien waren ein Typ-1-Diabetes seit mindestens
1 Jahr, ein Alter zwischen 18 - 40 Jahren und eine suboptimale glyka-
mische Kontrolle. Primarer Endpunkt war die Anderung des HbA1c
in der 34. SSW, sekundére Endpunkte die Ergebnisse der CGM-Mes-
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sungen, das neonatale Outcome sowie weitere Endpunkte wie z.B.
vorzeitiger Blasensprung. Durch den Gebrauch von CGM konnten
schwangere Frauen mit Typ-1-Diabetes ihren HbATc-Wert 0,2 %-
Punkte stdrker reduzieren als mit der herkémmlichen Blutzucker-
messung und lagen nach 34 Wochen langer im glykdmischen Zielbe-
reich (time-in-range). Bei Frauen, die eine Schwangerschaft planten,
wurden diese Effekte nicht beobachtet. Sduglinge von CGM-Miittern
wiesen ein reduziertes Risiko flir LGA (NNT = 6), Einweisungen in die
neonatale Intensivstation fiir > 24h (NNT = 6), neonatale Hypoglyka-
mie mit i.v.-Dextrosegabe (NNT = 8) sowie eine um einen Tag redu-
zierte Anwesenheit in der Klinik auf. Unter CGM verbrachten die
schwangeren Frauen zu Woche 34 tiglich etwa 100 Minuten ldnger
im Glukosezielbereich. Die Empfehlung der Autoren, CGMS als
Standard fiir die Typ-1-Diabetes-Schwangerschaft zu sehen,
erscheint aber verfriiht. Wichtig ware Patientinnen zu identifizieren,
die von der CGMS-Technologie besonders profitieren. Auch waren
die LGA-Raten in dieser Studie weiterhin ungewohnlich hoch.

Beratung bei Kinderwunsch

Humangenetische Beratung

Das Risiko der Kinder, an einem Typ-1-Diabetes zu erkranken, liegt
bei 0,8 % nach 5 Jahren (5,3 % nach 20 Jahren). Ist auch der Vater
an Typ-1-Diabetes erkrankt, betrdgt das 5-Jahres-Risiko 11 %, ist
neben der Mutter auch ein Geschwister erkrankt, liegt die Rate
nach 5 Jahren bei 12 %. Das Risiko in der Allgemeinbevélkerung
betragt bis zum 25. Lebensjahr ca. 0,3 %.

Abort- und Fehlbildungsrisiko

Das Risiko fiir Frithaborte ist erh6ht und abhéngig von der prakon-
zeptionellen Stoffwechseleinstellung. Numerische Chromosomen-
anomalien treten bei diabetischen Schwangerschaften nicht
gehduft auf.

Ebenso abhdngig von der Qualitat der prakonzeptionellen Stoff-
wechseleinstellung ist das Risiko fiir Fehlbildungen, es liegt im Mit-
tel rund 4-fach héher im Vergleich zur Allgemeinbevélkerung, im
Mittel bei 8,8 %. Dies gilt fiir Typ-1- und Typ-2-Diabetes gleicherma-
Ben. In geplanten Schwangerschaften ist das Fehlbildungsrisiko
aufgrund gezielter Beratung, besserer Stoffwechseleinstellung und
Blutglukose-Selbstkontrollen geringer als in ungeplanten. Fehlbil-
dungen betreffen vorwiegend das Herz und herznahe GefaRe (Risi-
ko: 4-fach), Neuralrohrdefekte (Risiko: 2- bis 3-fach) und multiple
Fehlbildungen. Ein diabetesspezifischer Fehlbildungstyp existiert
nicht. Das hiufig genannte kaudale Regressionssyndrom ist sehr
selten (Prévalenz bei diabetischen Schwangerschaften: 1,3/1000).
Das Risiko fiir Fehlbildungen ist auRerdem assoziiert mit einer Adi-
positas, mikrovaskuldren Komplikationen und unzureichender peri-
konzeptioneller Folsauresubstitution bei der Schwangeren.

Risiko fiir perinatale Mortalitdt und Kindstod im
1. Lebensjahr

Das Risiko der perinatalen Mortalitat bei Feten bzw. Neugebore-
nen ohne Fehlbildungen steigt oberhalb eines perikonzeptionellen
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HbATc von 6,6 % signifikant an. Dies gilt auch fiir den Kindstod bis
zum Abschluss des ersten Lebensjahres.

Mdglichkeiten der Reproduktionsmedizin

Die Fertilitdt ist bei Frauen mit gut eingestelltem Diabetes im Ver-
gleich zu stoffwechselgesunden Frauen kaum vermindert. Bei un-
erfllltem Kinderwunsch gibt es - nach Abschluss der reproduk-
tionsmedizinischen Diagnostik in einem dafiir ausgestatteten
Zentrum - fir die infrage kommenden Methoden der Sterilitdts-
behandlung keine Einschrankungen. Zyklusstérungen normalisie-
ren sich haufig durch eine optimierte Insulintherapie.

Folsdure- und Jodidsubstitution

Allen Schwangeren mit Kinderwunsch kann eine perikonzeptionelle
Substitution mit 0,4-0,8 mg Folsdure/Tag, beginnend mindestens
4 Wochen prakonzeptionell bis zum Abschluss von SSW 12 (zur Pra-
vention von Neuralrohrfehlbildungen und Lippen-Kiefer-Gaumen-
Spaltbildungen - mdglichst kombiniert mit folatreicher Erndhrung),
empfohlen werden. Wegen der gehauften Koinzidenz von Diabetes,
Schwangerschaft und Schilddriisenerkrankungen und zur ausrei-
chenden Versorgung des Feten mit Jod sind eine medikamentdse
Jodprophylaxe mit mindestens 200 ug Jodid/Tag, eine Information
tiber jodreiche Nahrungsmittel und die Verwendung jodierten
Speisesalzes zu empfehlen (TSH-Screening der Schwangeren s. u.).

Insulintherapie

Insulin ist die einzige gut untersuchte Pharmakotherapie bei
Schwangerschaften mit manifestem Diabetes. Schwangere
mit Typ-2-Diabetes miissen daher bereits prakonzeptionell oder
sofort nach Feststellung der Schwangerschaft von oralen Antidia-
betika auf Insulin eingestellt werden, sofern eine Erndhrung ohne
schnellresorbierbare Kohlenhydrate nicht ausreicht. Die intensi-
vierte konventionelle Insulintherapie (ICT) oder bei entsprechen-
der Indikation die kontinuierliche subkutane Insulininfusion (CSII)
mittels Insulinpumpe sind die Insulinstrategien der Wahl und vom
Ergebnis her gleichwertig.

Von besonderer Bedeutung fiir das kindliche Wachstum, das
Geburtsgewicht und damit fiir perinatale Risiken sind postpran-
diale Blutglukosewerte. Limitiert wird die straff normale Einstel-
lung durch das miitterliche Hypoglykamierisiko. Daher miissen
individuelle Zielvereinbarungen bei gehduften schweren Hypogly-
kamien, besonderen Lebensumstdnden und problematischem so-
zialem Umfeld getroffen werden.

Im 1. Drittel der Schwangerschaft erhéht sich das Risiko fiir
miitterliche Hypoglykdmien - nachteilige Auswirkungen auf die
Embryogenese sind nicht bekannt, es fehlen aber Langzeitnach-
beobachtungen der Kinder beziiglich ihrer psychomotorischen
Entwicklung. Der Insulinbedarf steigt im 2. Schwangerschaftsdrit-
tel beginnend kontinuierlich an (+50-100 % bis zur Geburt) und
kann besonders bei adipésen Schwangeren mit Typ-2-Diabetes
extrem hoch sein, gleichzeitig sinkt das Hypoglykamierisiko. Zum
Zeitpunkt der Geburt fallt der Insulinbedarf relativ schnell ab. Mit
Beginn der Geburt reduziert sich der basale Insulinbedarf um ca.
50 % (z. B. unter CSll). Peripartal wird nur kurzwirksames Insulin, je
nach lokalen Gepflogenheiten auch intravends, verabreicht. Post-
partal wird die Insulinsubstitution innerhalb weniger Tage indivi-
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duell neu angepasst; als Orientierung dient der prakonzeptionelle
Bedarf.

Der intermittierende oder kontinuierliche Einsatz von Echtzeit-
Continuous-Glucose-Monitoring-Systemen (CGMS) wahrend der
Schwangerschaft und unter der Geburt wird wegen unzureichend
gesicherter Vorteile fiir Mutter und Neugeborenes derzeit nicht
empfohlen.

Wabhl des Insulinpraparats

Humaninsulin ist das Medikament der Wahl. Schwangere, die auf
die kurzwirksamen Insulinanaloga Insulin aspart oder lispro einge-
stellt sind, konnen diese weiter verwenden. Mit Insulin glulisin
und Insulin degludec liegen keine Erfahrungen vor. Auf das lang-
wirksame Insulinanalogon Insulin detemir eingestellte Frauen
kénnen dies ebenfalls weiter verwenden. Insulin glargin kann
bei prakonzeptionell zielgerechter Einstellung weiter verwendet
werden.

Ist in der Friihschwangerschaft die Stoffwechseleinstellung op-
timal (HbA1c <7 %, keine gehduften Hypoglykdmien), dann ist ein
Wechsel von Insulinprdparaten oder Therapiestrategien (z. B. CSII
fir ICT) gegen das Risiko einer moglichen Stoffwechselver-
schlechterung abzuwagen.

Diabetologische Notfille

Schwere Hypoglykdmien der Schwangeren mit Notwendigkeit ei-
ner Glukose- oder Glukagoninjektion miissen vermieden werden.
Durch eine stabile, normnahe Einstellung kénnen hypoglykami-
sche Warnzeichen zunehmend unterdriickt sein und schlieRlich
infolge unzureichender hormoneller Gegenregulation ganz feh-
len. Der Partner oder ein anderer Angehdriger muss tiber Hypo-
glykdmien informiert und in die Anwendung des Glukagon-Not-
fallsets eingewiesen sein. Die Ketoazidose bei diabetischer
Schwangerschaft ist eine kritische Notfallsituation. Die sofortige
stationdre Einweisung in notdrztlicher Begleitung in eine geeigne-
te Klinik ist angezeigt. Dort soll unmittelbar die Komatherapie
nach hausinternem Behandlungsschema begonnen und das wei-
tere Vorgehen in enger Absprache zwischen Diabetologen,
Geburtsmedizinern und Neonatologen erfolgen.

Komplikationen und Begleiterkrankungen

Arterielle Hypertonie

Zu unterscheiden sind Hochdruckformen mit bereits prakonzep-
tioneller Therapie und schwangerschaftsspezifische Hochdrucker-
krankungen (Gestationshypertonie, Praeklampsie), die erst nach
20 SSW manifest werden. Die korrekte Blutdruckmessung in der
Schwangerschaft soll beachtet werden (> Tab. 2). Wdhrend das
Blutdruck-Therapieziel prikonzeptionell und bis 20 SSW mit
<140/90 mmHg verfolgt wird, liegt die Schwelle zur Blutdruck-
Erstintervention in der Schwangerschaft nach 20 SSW hoher:
Hier wird erst ab Werten von 160/100 mmHg mit der Therapie be-
gonnen, da bei zu frithzeitiger Therapie das Risiko einer fetalen
Wachstumsretardierung besteht. Bei klinischen Symptomen einer
Praeklampsie ist eine Therapie bei niedrigeren Blutdruckwerten
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» Tab. 2 Hinweise zur richtigen Blutdruckmessung bei Schwangeren.

vor der Blutdruckmessung mindestens 5 min Ruhephase
Quecksilber-Sphygmomanometer mit Oberarmmessung bevorzugen

addquate Manschettenbreite beachten (vom Hersteller abhangig)

= Standardmanschette 12-13 cm breit und 35 cm lang bei Armumfang
24-32cm

= Manschette 15 x30 cm bei Armumfang 33-41 cm (dicke Arme)

= Manschette 18 x 36 cm bei Armumfang >41 cm (sehr dicke Arme)

= Manschette 10 x 18 cm bei Armumfang <24 cm (sehr diinne Arme)

Schwangere sitzt oder liegt mit 45° angehobenem Oberkdrper

Arm vollstandig entkleiden

Manschette zur Blutdruckmessung auf Herzniveau anlegen

bei Erstmessung Seitenvergleich rechts und links, héheren Wert verwenden
Blutdruck auf die nachsten 2 mmHg genau messen

bei Erstmessung mindestens zwei Messungen im Abstand von 1-2 min

bei erh6hten Werten durch zweite Messung nach mindestens
4 Stunden bestdtigen

systolischer Blutdruck — Phase I nach Korotkoff (= erstmaliges Horen
der T6ne)

diastolischer Blutdruck — Phase V nach Korotkoff (= vollstandiges
Verschwinden der Téne)

erforderlich. Die primare Therapiefiihrung der schwangerschafts-
spezifischen Hochdrucktherapie nach 20 SSW liegt beim Geburts-
mediziner in enger Absprache mit dem Diabetologen. Bei diabeti-
scher Nephropathie sind individuelle Therapieziele vorrangig, das
Propf-Praeklampsierisiko wird durch straffe Blutdruckfiihrung
<140/90 mmHg prakonzeptionell und vor der 20. SSW reduziert.

ACE-Hemmer, AT1-Rezeptoren-Hemmer und der direkte Re-
nin-Hemmer Aliskiren sind wahrend der gesamten Schwanger-
schaft kontraindiziert und miissen bereits prakonzeptionell umge-
stellt werden - alpha-Methyldopa ist das Medikament der Wahl.
Reicht alpha-Methyldopa als Monotherapie nicht aus, kann mit
kardioselektiven Beta-Rezeptoren-Blockern (z. B. Metoprolol) und
Kalziumkanal-Blockern (z. B. Nifedipin ,Off-Label“) kombiniert
werden. Atenolol soll wegen des Risikos von Wachstumsretardie-
rungen nicht eingesetzt werden. Wegen der Moglichkeit einer
neonatalen Bradykardie unter Beta-Blocker-Therapie soll der Neo-
natologe antenatal entsprechend informiert werden. Diuretika
sollen in der Schwangerschaft nicht neu angesetzt, eine schon
prakonzeptionell begonnene Diuretikatherapie kann fortgesetzt
werden; Thiaziddiuretika kénnen eine normoglykdmische Einstel-
lung erschweren - eine Therapieanpassung kann erforderlich
sein.

Fiir die Behandlung des hypertensiven Notfalls und drohender
Eklampsie ist neben Magnesiumsulfat als Basistherapie das haufig
intravends applizierte Dihydralazin wegen seiner Komplikations-
raten bei hoherer Dosierung nicht mehr das Medikament der ers-
ten Wahl. Nifedipin und Urapidil sind die zu bevorzugenden Alter-
nativen. Bei einer Kombination von Magnesium und Nifedipin
kann durch potenzierende Wirkung beider Substanzen ein starke-
rer Blutdruckabfall auftreten.

S210

Diabetische Retinopathie

Sie ist die haufigste mikrovaskuldre Komplikation bei diabetischen
Schwangeren und kann erstmals wéhrend der Schwangerschaft
manifest werden. Bereits vorhandene Lasionen kdnnen sich wdh-
rend der Schwangerschaft verschlechtern, meist im 3. Trimenon.
Progressionsrisiken sind:

= Schwangerschaft per se (hormonelle Umstellung)

= unglnstiger prakonzeptioneller Ausgangsbefund

= unzureichende prdkonzeptionelle Laserkoagulation

= arterielle Hypertonie

= diabetische Nephropathie

= Rauchen

= hohes perikonzeptionelles HbA1c-Niveau

= Diabetesdauer >10 Jahre

= Andmie

Bei fehlender diabetischer Retinopathie sind 4 augenarztliche
Untersuchungen mit erweiterten Pupillen angezeigt:

= prakonzeptionell bei Schwangerschaftsplanung

= sofort nach Diagnose der Schwangerschaft

= danach alle 3 Monate bis zur Geburt.

Bei bereits diagnostizierter Retinopathie oder Neumanifestation
werden durch den Augenarzt (der Netzhautspezialist sein muss)
individuelle Kontrollen vereinbart. Besteht bei Kinderwunsch eine
aktive, proliferative Retinopathie (u.U. bei unzureichender Stoff-
wechseleinstellung), soll die vollstdndige Regression der Netzbe-
funde nach addquater Laserkoagulation abgewartet und der Stoff-
wechsel auf den erforderlichen Zielbereich abgesenkt werden,
bevor die Konzeption geplant wird.

Eine diabetische Retinopathie ist per se keine Indikation zur
Sectio-Entbindung. Bei bekannter Retinopathie sind im 1. Jahr
nach der Entbindung mehrfache individuelle Kontrollen ange-
zeigt.

Diabetische Nephropathie

Die prakonzeptionelle Stadieneinteilung soll nach der neuen klini-
schen Nephropathieklassifikation erfolgen (siehe Praxisleitlinie
Nephropathie). Eine Schwangerschaft per se fiihrt nicht zu einer
Abnahme der GFR nach der Geburt.

Nach Diagnose der Schwangerschaft soll auch bei bisher nega-
tivem Befund am Beginn jedes Trimenons ein Albumin-Screening
durchgefiihrt werden. Das Screening auf Albuminurie (Mittelwert
aus 2 spontanen Urinproben wegen hoher Variabilitdt) korreliert
bei Schwangeren gut mit der Albuminurie im 24-Stunden-Sam-
melurin (Spontanurin: Mikroalbuminurie 20-200 mg/l, Makroal-
buminurie >200 mg/l; 24-h-Urin: Mikroalbuminurie 30-300 mg/
24 h, Makroalbuminurie >300 mg/24 h) und zeigt bei erstmali-
gem Auftreten u. a. ein erhohtes Praeklampsie- und Frithgeburts-
risiko an. Wegen der Méglichkeit falsch negativer und falsch posi-
tiver Befunde bei einer Bestimmung von Albumin im Spontanurin
ohne Urinkreatinin ist die gleichzeitige Messung dieses Werts zu
empfehlen (Frauen: Mikroalbuminurie 30-300 mg/g Kreatinin,
Makroalbuminurie: >300 mg/g Kreatinin). Falsch positive Befun-
de, z. B. bei kdrperlicher Anstrengung, Harnwegsinfektionen oder
unzureichend eingestelltem Diabetes, miissen beachtet werden.
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Die Nephropathiestadien 1a/1b sind mit einer erhéhten Pra-
eklampsie- und Frithgeburtenrate assoziiert. Dieses Risiko wird
durch eine Blutdruckeinstellung auf Zielwerte <140/90 mmHg re-
duziert. Die Friihgeburtenrate vor der 34. SSW kann auch durch
Behandlung bei normotensiven Schwangeren mit Typ-1-Diabetes
und Mikroalbuminurie mit alpha-Methyldopa reduziert werden.

Nephropathien ab Stadium 3 nach KDOQI bei diabetischer
Schwangerschaft sind selten, aber mit hohen fetalen, neonatalen
und kindlichen Risiken assoziiert (Friihgeburtenrate, Wachstums-
retardierungen, intrauteriner Fruchttod, perinatale/neonatale
Mortalitat, psychomotorische Retardierungen im Kindesalter).
AuRerdem besteht ein erhebliches mitterlich-soziales Risiko
nach der Geburt: Aufnahme in das Dialyseprogramm, erhéhte
Mortalitdt noch vor Erreichen des Erwachsenenalters ihrer Kinder.
Schwangerschaften bei diabetischen Frauen wahrend Hdmo- oder
Peritonealdialyse, sowie nach Nieren- oder Nieren-Pankreas-Dop-
peltransplantation sind sehr selten.

Bei diabetischer Nephropathie und Kinderwunsch soll auf
besonders hohe miitterliche und fetale Risiken hingewiesen
werden bei:
= einem Serumkreatininwert ab 1,5 mg/dl (ab 133 pmol/l),
= einer Nephropathie ab Stadium 3 (Kreatinin-Clearance

<60 ml/min x 1,73 m?)
= schwer einstellbarer arterieller Hypertonie

Eine individuelle Risikobeurteilung in Zusammenarbeit mit dem
Nephrologen ist unverzichtbar.

Diabetische Neuropathie

Bei geplanter Schwangerschaft und einer Diabetesdauer > 10 Jah-
re soll gepriift werden, ob es Hinweise fiir eine diabetische
Gastroparese, eine orthostatische Hypotonie oder Hypoglyka-
mie-Wahrnehmungsstérungen gibt. Eine Schwangerschaft per se
fiihrt nicht zum Neuauftreten oder zur Progression neuropathi-
scher Veranderungen.

Makroangiopathie

Frauen mit Diabetes haben ein 3-fach erhdhtes kardiovaskuldres
Risiko, das durch die Schwangerschaft weiter gesteigert wird. Ge-
fahrdet sind Frauen mit langer Diabetesdauer, h6herem Lebensal-
ter, Nephropathie, arterieller Hypertonie und Raucherinnen. Frau-
en nach Myokardinfarkt sollen mindestens ein Jahr mit einer
Schwangerschaft warten. Vorrangig ist eine individuelle Risiko-
analyse in Zusammenarbeit mit dem Kardiologen.

Schilddriise

Bei diabetischen Frauen besteht eine hohe Prévalenz fiir eine Auto-
immunthyreoiditis, besonders bei einem Alter tiber 30 Jahren. Pra-
konzeptionell oder bei Schwangerschaftsdiagnose soll ein Scree-
ning mittels TSH-Bestimmung erfolgen. Bei erhohtem TSH-Wert
schlieRBen sich die Bestimmung von fT4 und TPO-AK sowie eine
Schilddriisensonografie an. Subklinische Hypothyreosen miissen
mit L-Thyroxin substituiert werden. Wegen des erhohten Risikos
auch einer postpartalen Schilddriisendysfunktion sollen entspre-
chende Laborbestimmungen (TSH) innerhalb von 3-12 Monaten
nach der Geburt erfolgen. Die Jodidgabe wéhrend und nach der
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Schwangerschaft kann auch bei erh6htem TPO-AK-Titer vorge-
nommen werden, eine Autoimmunthyreoiditis vom Hashimoto-
Typ wird dadurch weder induziert noch verschlimmert.

Bei manifester Hyperthyreose in der Schwangerschaft kann
niedrig dosiert mit Thiamazol oder Propylthiouracil als Monothe-
rapie behandelt werden. Thyreostatika sind auch in niedriger
Dosierung wahrend des Stillens unbedenklich. Jodid ist bei Hyper-
thyreose kontraindiziert.

Untersuchungen zur fetalen Zustands-
diagnostik

Ultraschalluntersuchungen

Die Mutterschaftsrichtlinien sehen 3 Ultraschalluntersuchungen

vor, die bei diabetischen Schwangeren durch Zusatzuntersuchun-

gen zu ergdnzen sind:

= 8.-12. SSW: korperliche Integritat der Schwangerschaft und
Herzaktionen

= 11.-14. SSW: Nackentransparenzmessung (optional)

= 19.-22. SSW: differenzierte Organdiagnostik (entsprechend
Level DEGUM I1)

= ab 24. SSW: alle 2-4 Wochen Biometrie, bei Auffalligkeiten
auch haufiger

Sonografische Hinweiszeichen fir eine diabetesspezifische

Makrosomie sind:

= Zunahme des Abdomenumfangs >75. Perzentile (nach Had-
lock) bei normalem Wachstum von Kopf und Femur

= Abdomenumfang bezogen auf die SSW erheblich gréRer als
der Kopfumfang

Vor der Entbindung sind die Schdtzung des Geburtsgewichts und
die Beurteilung des Verhéltnisses von Abdomen (insulinsensitiv)
und Kopf (nicht insulinsensitiv) zu empfehlen.

Dopplersonografie

Die Indikation fiir diese Untersuchung wird unabhédngig von der
Diabetesdiagnose der Schwangeren gestellt. Bei Wachstumsretar-
dierung des Feten stellt sie eine zusitzliche Uberwachungsmetho-
de dar » Tab. 3.

Kardiotokografie (CTG)

Die Haufigkeit der CTG-Kontrollen soll an die individuellen fetalen
und muitterlichen Risiken angepasst werden. Dadurch kann, be-
sonders bei fetalen Risiken wie Wachstumsretardierung oder ma-
krosomen Tendenzen, eine drohende intrauterine Asphyxie recht-
zeitig erfasst werden.

Wehenbelastungstest, biophysikalisches Profil,
Hormonbestimmungen, Fruchtwasserinsulin,
Kindsbewegungen

Der Wehenbelastungstest als Routinemanahme ist obsolet, auch
Bestimmungen des biophysikalischen Profils sind nicht als Routine-
methode bei Diabetes angezeigt. Messungen von Ostriol und
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» Tab. 3 Handlungsliste zu Kinderwunsch, Schwangerschaft, Geburt.

Zeitpunkt|Ereignis

Kinderwunsch

Diagnose der Schwangerschaft

alle 4-8 Wochen
8-12.SSW
11-14. SSW

ab 16. SSW
19-22. SSW
20-24. SSW

ab 24. SSW

ab 32. SSW
32-36. SSW
34-36. SSW
36-38. SSW
vorzeitige Wehen
drohende Frithgeburt

Gestationshypertonie
Praeklampsie

Entbindungsklinik
Geburt

Einleitung
Sektio
Kind

Stillen

Dokumentation

Was tun?

Beratung beim Diabetologen und Gyndkologen

Begleitrisiken analysieren

Retinopathie (Uberweisung zum Augenarzt)

- Nephropathie (Urinalbumin, Serum-Kreatinin, GFR nach MDRD-Formel)
- Neuropathie (Anamnese und klinische Untersuchung)

- KHK (Klinik, EKG, Ergometrie, Echokardiografie)

0,4-0,8 mg Folsdure/Tag verordnen, Beratung zu folatreicher Kost

orale Antidiabetika gegen Insulin tauschen

Schulungsstand tiberpriifen, Angehérige in Glukagon-Set einweisen
Schilddriisenfunktion mit TSH-Screening

Jodid 200 pg/Tag verschreiben, Jodsalz empfehlen, Erndhrungsberatung
Stoffwechsel optimieren (HbA1c <7 %) fiir mindestens 3 Monate
Hochdrucktherapie umstellen (ACE-Hemmer/AT-1-Antagonisten gegen alpha-Methyldopa tauschen)
Glargin gegen NPH-Insulin tauschen

Beratung beim Diabetologen und Gyndkologen

Information Gber Blutglukose-Zielwerte

augenarztliche Untersuchung

Urinalbumin-Screening, danach am Beginn jedes Trimenons

Blutglukose-Selbstmessgerat mit Kontroll-Losung tiberpriifen

Ultraschall - Intaktheit der Schwangerschaft tiberpriifen

Ultraschall - optional Nackentransparenzmessung durchftihren

Insulindosis bei steigendem Bedarf anpassen

differenzierte Organdiagnostik (LEVEL DEGUM I1)

augendrztliche Untersuchung

alle 2-4 Wochen Biometrie

CTG-Kontrolle, individuell vorgehen

Kontaktaufnahme mit Perinatalzentrum (mindestens LEVEL 2)

augenarztliche Untersuchung

Geburtsgewicht schédtzen (>4500 g - primdre Sektio diskutieren)

stationare Aufnahme, Bettruhe, Tokolyse p. o.: Nifidepin (Off-Label), i. v.-Atosiban (Therapie der Wahl)
fetale Lungenreife-Induktion mit 2 x 12 mg Betamethason liber 24 h, Insulindosis anpassen (+20-40 %)

= zur Pravention ASS 100 mg/Tag bei hohen Risiken, Hochdrucktherapie ab 160/100 mmHg, friiher bei Sympto-
men (Fiihrung durch Perinatalzentrum)
= adiquate Uberwachung

rechtzeitige Vorstellung (spatestens mit 36. SSW), bei Insulintherapie Perinatalzentrum LEVEL 2 oder LEVEL 1

Spontangeburt wird angestrebt, bei Geburtsbeginn kein langwirksames Insulin mehr injizieren, Pumpe weiter
verwenden (Basalrate auf 50 %)

bei Uberschreiten des errechneten Entbindungstermins
primdr und sekundér nur aus geburtsmedizinischer Indikation

= Bereitschaft zur Atmungshilfe (O,, CPAP)

= Untersuchung und Beurteilung durch Neonatologen innerhalb 24 h nach der Geburt,
bei klinischer Auffalligkeit sofort

= Frithanlegen mit 30 Minuten

= Erste Blutglukosemessung nach 2 Lebensstunden (s. AWMF-Leitlinie 024/006)

Empfehlung fiir 6-12 Monate, dabei in jeder Beziehung unterstiitzen

Basisdaten Diabetes und Daten Schwangerschaftsverlauf/Geburt/Neugeborenes dokumentieren

Plazentalaktogen sind ebenfalls Giberholt. Furchtwasserinsulin-
Messungen ab der 28. SSW sind geeignet zur Quantifizierung des
fetalen Hyperinsulinismus, jedoch wegen der Invasivitdt (Amnio-
zentese erforderlich) und der nur an wenigen Zentren schnell und

zuverldssig moglichen Laborbestimmung keine Routinemethode
und daher individuellen Fragestellungen vorbehalten. Die Selbst-
iberwachung der Kindsbewegungen durch die Schwangere mittels
taglichen Zahlens (,count to ten“) kann in Einzelféllen (z. B. in land-
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lichen Regionen) die friihzeitige Erfassung fetaler Risiken im hdusli-
chen Milieu verbessern helfen, wenn Sonografie/Dopplersonografie
und CTG nicht orts- und zeitnah zur Verfiigung stehen.

Behandlung geburtshilflicher
Komplikationen

Infektionen

Die Haufigkeit von Infektionen des Urogenitaltrakts bei diabeti-
schen Schwangeren ist erh6ht und mit einer gesteigerten Friihge-
burtenrate assoziiert. Daher werden regelmaRige Kontrollen und
ggf. eine frithzeitige antibiotische Therapie empfohlen.

Friihgeburtsbestrebungen

Wehenhemmung

Vorzeitige Wehen werden mit dem Ziel einer Tragzeitverldngerung
bis zum Abschluss einer Lungenreifeinduktion behandelt. Auf eine
Tokolyse tiber einen ldngeren Zeitraum sollte verzichtet werden.
Die orale Tokolyse mit einem Beta-Mimetikum und/oder Magnesi-
umsulfat ist ineffektiv. Die i. v.-Tokolyse mit einem Beta-Mimetikum
fuhrt aufgrund der glykogenolytischen Wirkung und wegen der
hdufig gleichzeitigen Bettruhe und Glukokortikoidgabe zum erheb-
lichen Anstieg der Blutglukosewerte, sodass die Insulintherapie
kurzfristig angepasst werden muss: Tag 1+25%, Tag 2und 3 +
40%, Tag 4+20%, Tag 5+ 10-20%. Der Insulinmehrbedarf wird an
allen Tagen vom Insulinbedarf vor der Steroidgabe berechnet und
bezieht alle Basal-/Bolus- und Korrekturgaben ein (Anlehnung an
Reichshospital Kopenhagen). Der Oxytocin-Antagonist Atosiban ist
stoffwechselneutral und als i. v.-Tokolytikum der ersten Wahl anzu-
sehen, oral kommt alternativ Nifedipin (Off-Label-Use) infrage.

Lungenreifeinduktion

Das Friihgeburtenrisiko (Geburt vor vollendeter 37. SSW) ist bei Di-
abetes im Mittel fast 5-fach erhoht. Gleichzeitig behindert ein feta-
ler Hyperinsulinismus die Surfactant-Bildung mit dem Risiko des
Atemnotsyndroms beim Neugeborenen. Bei drohender Frithgeburt
vor der 34. SSW ist daher eine fetale Lungenreifeinduktion mit
2 x12mg Betamethason im Abstand von 24 Stunden angezeigt.
Nach Beginn der Glukokortikoidgabe muss fiir 4 Tage mit einer Stei-
gerung des Insulinbedarfs um 20-40 % gerechnet werden.

Mitterliche Komplikationen und Notfélle - Hypertonie,
Praeklampsie/Eklampsie

Die Praeklampsie ist definiert als ein Blutdruckanstieg
>140 mmHg systolisch oder >90 mmHg diastolisch in Kombina-
tion mit einer Proteinausscheidung >300 mg/24 Stunden nach
20 SSW. Bei einer Gestationshypertonie fehlt die Proteinurie.
Bei einer schweren Prdeklampsie werden Blutdruckwerte
>160 mmHg systolisch und/oder > 110 mmHg diastolisch gemes-
sen. Ziel der Intervention bei diesen Befunden ist die Vermeidung
einer Eklampsie, die u. a. durch das Auftreten zerebraler Krampf-
anfdlle und das Risiko intrazerebraler Blutungen gekennzeichnet
ist. Leitsymptom des HELLP-Syndroms, einer typischen Komplika-
tion der Praeklampsie, ist der persistierende, rechtsseitige Ober-
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bauchschmerz in Verbindung mit spezifischen Laborverdnderun-
gen: Thrombozytopenie, Himolyse und erhéhten Transaminasen.
Durch Einnahme von 100 mg Acetylsalicylsdure (ASS)/Tag,
beginnend spatestens mit der 16. SSW, ldsst sich in Fallen, die als
Hochrisiko durch die Geburtsmediziner eingestuft werden, das
Praeklampsierisiko im Rahmen der Primérpravention vermindern.
Dazu zdhlen insbesondere Schwangere mit Typ-1-Diabetes mit ar-
terieller Hypertonie und Nephropathie. ASS sollte vor der Geburt
nach Anweisung der Geburtsmediziner nach individuellen Gege-
benheiten mit ca. 37 SSW abgesetzt werden. Eine generelle Pri-
madrpréavention durch niedrig dosierte ASS bei allen Schwangeren
mit Typ-1- und Typ-2-Diabetes kann vertreten werden und wird
von der Geburtsmedizin entschieden. Nach 20 SSW soll eine
Hochdrucktherapie ab 160 mmHg systolisch oder 100 mmHg
diastolisch oder - abhangig von klinischen Symptomen - auch frii-
her begonnen und eine adiquate Uberwachung veranlasst wer-
den. Das individuelle Praeklampsierisiko kann durch eine Doppler-
sonografie der Arteria uterina abgeschdtzt werden (,Notch®).

Entbindung

Wahl der Entbindungsklinik

Die Entbindung aller Schwangeren mit Typ-1- oder Typ-2-Diabe-
tes (mit Insulintherapie) muss in einem Perinatalzentrum mindes-
tens Level 2 geplant werden (Richtlinie des Gemeinsamen Bun-
desausschusses der Arzte und Krankenkassen). Eine rechtzeitige
prapartale Vorstellung spatestens mit 36 SSW ist obligat. Bei pra-
natal diagnostizierten Fehlbildungen muss die Entbindung mit
direkter Anbindung an die entsprechenden chirurgischen Spezial-
disziplinen (Kinder-, Neuro-, Kardiochirurgie) erfolgen.

Geburtseinleitung und Sectio-Indikation

Die Indikationen zur Geburtseinleitung entsprechen denen stoff-
wechselgesunder Frauen. Bei Erreichen des errechneten Entbin-
dungstermins ist ein aktives Geburtsmanagement angezeigt,
Ubertragungen sollen vermieden werden. Friihzeitiges Einleiten
als Routinemethode erh6ht die Sectiorate ohne Verringerung
neonataler Risiken. Der Diabetes der Mutter ist per se keine Indi-
kation zur primaren Sectio. Bei einem Schatzgewicht >4500¢g
(kleine Frauen: 4250 g) ist wegen des erhohten Risikos einer
Schulterdystokie eine primdre Sectio zu erwdgen. Schatzgewicht
4000-4499 g: Differenzierte Aufklarung der Schwangeren iiber
individuell erhohtes Schulterdystokie-Risiko nach fetaler Biome-
trie, insbesondere bei ausgeprigter Kopf-Abdomen-Differenz.
Die Indikation zur sekundaren Sectio soll bei Geburtsstillstand
oder auffélligem CTG groRzligig gestellt werden.

Stoffwechselfiihrung unter der Geburt

Blutglukosezielwerte unter der Geburt sollen bei 80-130 mg/dl
(4,4-7,2mmol/l) liegen. Durch ein im KreiRsaal verfiigbares, in-
terdisziplindr autorisiertes zentruminternes Behandlungsschema
mit Anweisungen zu Infusionen und zur Insulindosisanpassung
sollen mitterliche Hypo- oder Hyperglykdmien sowie starke
Schwankungen der Blutglukose bis zur Durchtrennung der Nabel-
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schnur vermieden werden. Bei Beginn der Geburt soll zur besse-
ren Therapiesteuerung kein lang wirksames, sondern nur kurz
wirksames Insulin injiziert werden. Die Insulinpumpe kann bis
zum Geburtsende mit abgesenkter Basalrate eingesetzt werden,
auch bei einer Sectiogeburt (Befestigung z.B. am Oberarm).
Unter der Geburt sind stiindliche Blutglukosekontrollen bei der
Schwangeren (Point-of-Care-Test) angezeigt, aus denen sofort
Therapiekonsequenzen gezogen werden missen. Nach Geburt
der Plazenta muss die Insulingabe angepasst werden.

Perinatale Morbiditat und Mortalitat

Die Friihgeburtenrate ist abhangig von der Stoffwechseleinstel-
lung 5-fach erhéht (absolut: 25-58 %). Ebenso gesteigert ist
die Verlegungsrate auf die Neugeborenenintensivstation.
Die 7 kindlichen Komplikationen umfassen u. a. Hypoglykdmie,
Hyperbilirubindmie, Polyglobulie, transiente hypertrophe Kardio-
myopathie, Atemstérungen und Krampfe.

Die gesamte perinatale Mortalitdt nach 22 SSW bis zum 7. Le-
benstag unterscheidet sich bei Typ-1- und Typ-2-Diabetes nicht
(2,8 und 2,5%). Die Raten liegen aber 4- bis 6-fach hoher als in
der Allgemeinbevélkerung.

Atiologisch spielen eine Rolle:

= Fehlbildungen

= Geburtskomplikationen

= Folgen der (z. T. iatrogenen) Friihgeburtlichkeit
= Atemstorungen

= intrauteriner Fruchttod

Postpartale und postnatale Aspekte

In den ersten Stunden nach der Geburt wird u. U. kein oder nur
sehr wenig Insulin benétigt, etwa 3 Tage danach ist der Insulinbe-
darf im Vergleich zu prékonzeptionell um ca. 20 % vermindert und
das Hypoglykamierisiko ist erhéht. Die Blutglukose soll in dieser
Zeit alle 4-6 Stunden kontrolliert werden, um Trends der Blutglu-
koseentwicklung rechtzeitig zu erfassen.

Stillen und Impfen von Kindern diabetischer Miitter

Stillen wird allen Mittern mit Diabetes ausdriicklich empfohlen.
Wahrend des Stillens kann der Insulinbedarf vermindert sein. Durch
reguldre Impfungen der Kinder steigt deren Typ-1-Diabetes-Risiko
nicht an. Bei Kindern von Miittern mit Typ-1-Diabetes besteht nach
Zufiittern von Kuhmilchformula kein erhohtes Risiko fiir Beta-Zell-
Autoimmunitat im Vergleich zu hydrolysierter Sduglingsformula.

Besonderheiten bei Typ-2-Diabetes

Schwangerschaften bei Typ-2-Diabetes nehmen zu. Die perinatalen
Risiken sind mindestens genauso hoch wie bei Typ-1-Diabetes.
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Schwangere mit Typ-2-Diabetes haben im Vergleich zu Typ-1-
Diabetes eine hohere Adipositasrate, ein hoheres Lebensalter, eine
kiirzere Diabetesdauer und eine hohere Rate an Begleitrisiken und
-medikation. Sie gehoren hdufiger einer ethnischen Minoritdt an.
AuBerdem liegt hdufiger eine chronische arterielle Hypertonie vor,
Praeklampsien sind andererseits seltener. Die prakonzeptionelle Vor-
bereitung ist schlechter, und sie nehmen seltener Folséure perikon-
zeptionell ein. Die Erstvorstellung erfolgt meistens erst nach Ab-
schluss der Embryogenese, und ein hoher Prozentsatz wird noch in
der Friihschwangerschaft mit oralen Antidiabetika behandelt. Prékon-
zeptionell befindet sich ein hoher Anteil von Schwangeren mit Typ-2-
Diabetes nicht in diabetologischer Betreuung, und bei ca. 30 % war
6 Monate vor der Konzeption kein HbA1c dokumentiert, der Anteil
ungeplanter Schwangerschaften ist héher als bei Typ-1-Diabetes.
Typ-2-Diabetes darf bei Schwangeren nicht bagatellisiert wer-
den. Die Risiken sind dem Typ-1-Diabetes vergleichbar. Eine pra-
konzeptionelle Schulung und Umstellung von oralen Antidiabetika
auf Insulin sowie eine diabetologische Mitbetreuung sind notwen-
dig. Die Stoffwechselziele entsprechen denen des Typ-1-Diabetes.

Qualitatskontrolle

Schwangerschaften bei prékonzeptionell bekanntem Diabetes
entsprechen einem seltenen Ereignis bei einer Hochrisikositua-
tion. Die Strukturqualitat sollte daher sowohl die ambulante als
auch stationdre Versorgung fiir diese Zielgruppe in der Hand von
spezialisierten Teams (Kompetenzzentren) zentralisieren. Es soll
verpflichtend sein, Schwangerschaften bei prakonzeptionell be-
kanntem Diabetes beziiglich Prozess- und Ergebnisqualitét zu er-
fassen und mit formulierten Gesundheitszielen zu vergleichen.
Strukturierte Erhebungsbdgen sollten dafiir von der Deutschen
Diabetes Gesellschaft und der Deutschen Gesellschaft fiir Gyna-
kologie und Geburtshilfe vorgehalten werden.

INFORMATIONEN

Adressen im Internet
www.deutsche-diabetes-gesellschaft.de

= Ausflhrliche Fassung der evidenzbasierten Leitlinien
www.diabetes-deutschland.de

= Informationssystem zum Diabetes mellitus

Interessenkonflikt

Die Autoren geben an, dass kein Interessenkonflikt besteht.
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