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Betreuung von Neugeborenen diabetischer
Mutter

Diabetische Embryopathie

Eine diabetische Stoffwechsellage wahrend der Organogenese erhoht die Rate von Fehlbildungen
(diabetische Embryopathie). Das Fehlbildungsrisiko steigt linear mit dem Ausmal} perikonzeptioneller

Hyperglykamien, gemessen am HbA1c [ Das Fehlbildungsmuster der diabetischen Embryopathie ist
unspezifisch (Neuralrohrdefekte, konotrunkale Herzfehler, Omphalozelen, Skelettanomalien, Fehlbildungen
der Nieren und ableitenden Harnwege), die Anzahl der betroffenen Organsysteme steigt mit den maternalen

Glukosewertenz, nur bei einigen sehr seltenen Fehlbildungen (kaudales Regressionssyndrom, Small-

left-colon-Syndrom) kann ein mutterlicher Diabetes als charakteristisch gelten3'5. Auf die erhéhte
Fehlbildungsrate geht ein wesentlicher Anteil der erhéhten perinatalen Mortalitat (Tod zwischen

Schwangerschaftswoche 20 respektive 22 und Lebenstag 7) von Kindern diabetischer Mutter zuriick.%7

Diabetische Fetopathie

Mutterliche Hyperglykamien in der zweiten Schwangerschaftshélfte fliihren zu den Symptomen einer
diabetischen Fetopathie. Deren Ausmal} korreliert mit der matterlichen Stoffwechsellage; selbst grenzwertig
erhohte Blutzuckerwerte in der Schwangerschaft kénnen mit erhéhtem Risiko fur Makrosomie, Hypoglykamie
und Hyperbilirubindmie einhergehen&g. Die Auspragung der Symptome ist abhangig vom fetalen Geschlecht -
héhere Makrosomierate bei mannlichen Feten'® - und der erforderlichen Behandlungs-intensitat - héhere

Raten postnataler Hypoglykamien bei mit Insulin behandeltem Diabetes als bei diatetisch behandeltem™”.

Die klassischen Symptome der diabetischen Fetopathie umfassen Atemstorungen, Hypoglykamie,
Polyglobulie, Hypokalzadmie, Hypomagnesiamie und Hyperbilirubinéimie.12 Erhohte Blutglukosewerte in der

Schwangerschaft kénnen die fetale Surfactantproduktion stéren.>'* Bei Diabetes in der Schwangerschaft
ist auch bei Neugeborenen mit einem Gestationsalter von 34 - 36 Wochen (,late preterms*) noch mit
Atemstdrungen zu rechnen, die eine Sauerstoff-Supplementierung oder eine apparative Atemhilfe erforderlich

machen kénnen.'® Die verstarkte Muskularisierung kleiner pulmonalarterieller GefalRe bei Friihgeborenen von

Mdttern mit Diabetes kann einer pulmonalen Hypertension Vorschub leisten.® Bei reifen Neugeborenen ist
eine Makrosomie unabhangig von mutterlichem Diabetes mit einer erhdhten Rate respiratorischer

Komplikationen verbunden.'” Die echokardiographisch haufig nachweisbare septal betonte
Myokardhypertrophie ist klinisch im Allgemeinen nicht relevant.'®2" Eine sehr seltene, aber schwerwiegende
Komplikation stellt hingegen die Nierenvenenthrombose dar.??
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Bei mutterlichem Diabetes ist in Abhangigkeit von der Stoffwechseleinstellung sowohl die

Fr[]hgeburtenrate1 2,23,24 7,25

als auch die Gefahr eines spaten intrauterinen Fruchttods deutlich erhoht.

Wahl des Entbindungsorts

Art und Ausmalf der zu erwartenden Probleme nehmen mit der Qualitat der Stoffwechseleinstellung wahrend
der Schwangerschaft ab. Neugeborene diabetischer Mitter weisen in Abhangigkeit von der
Stoffwechseleinstellung ein erhdhtes Risiko fur perinatale Asphyxien, Atemstérungen und
Geburtsverletzungen (Plexusparesen, Claviculafrakturen) auf. Bei pragravidem Diabetes oder mit Insulin
behandeltem Gestationsdiabetes ist eine Geburt in einem Krankenhaus mit neonatologischer Betreuung vor

Ort und rund um die Uhr (Perinatalzentrum Level I/11) indiziert, 2%’ und dies sollte auch bereits vor der
Geburt in die Betreuung einbezogen werden. Auch bei diatetisch gut eingestellter diabetischer
Stoffwechsellage sollte die Geburt in einem Krankenhaus erfolgen, das zumindest eine prompte postnatale
Hypoglykdmiebehandlung ohne Verlegung des Neugeborenen erméglicht (Geburts- und Kinderabteilung in
einem Haus). Der erstversorgende Arzt sollte Uber den Verlauf der Schwangerschaft (Qualitat der
Diabeteseinstellung und intrauterines Wachstum) vorab informiert werden. Den betreuenden Arzten und
Pflegekraften sollte bewusst sein, dass eine wegen miitterlichem Diabetes intensivierte Betreuung die

Tendenz erhéht, das Neugeborene nach der Geburt zu verlegen28 und dass das Etikett ,Diabetes” in der
Schwangerschaft nach der Geburt Trennungen von Mutter und Kind provoziert, deren Indikation einer

genaueren Betrachtung oft nicht standhalten kann.?’
Hypoglykamiegefahr

Postnatale Hypoglykamien stellen die quantitativ bedeutsamste Komplikation nach einer diabetischen
Stoffwechsellage in der Schwangerschaft dar. lhre Vermeidung, Erkennung und Behandlung erfordern
systematisch durchgefiihrte Bestimmungen der kindlichen Blutglukosekonzentration und im gleichen
Rhythmus eine klinische Erfassung von Hypoglykamiesymptomen.

Bestimmung der Glukosekonzentration im Blut: Biologische, technische
und logistische Voraussetzungen

Vendse Glukosekonzentrationen liegen bei Erwachsenen ca. 0.5 mmol/l (9 mg/dl) tiefer als kapillé’are,29 das
Ausmal der Differenz ist bei Neugeborenen in den ersten Lebenstagen nicht systematisch untersucht.
Nach einer Blutentnahme wird unabhéngig vom Entnahmeort in der Probe enthaltene Glukose von den
Erythrozyten weiter metabolisiert, es kommt dadurch zu einem kontinuierlichen Absinken der
Glukosekonzentration. Durch einen Zusatz von NaF erfolgt eine weitgehende, aber nicht vollstandige

Blockade der glykolytischen Enzyme,30 einige Autoren empfehlen deshalb zusatzlich den Transport der
Blutprobe auf Eis.?

Als traditionelle Referenzmethode zur Bestimmung der Blutglukosekonzentration gilt die Hexokinasemethode
im Labor, mit der die Glukosekonzentration (Molaritat) im abzentrifugierten Plasma gemessen wird. Die
Internationale Féderation fir Klinische Chemie und Labormedizin (IFCC) empfiehlt, Messergebnisse anderer

Methoden auf diese Glukosekonzentration im Plasma umzurechnen.? Da Erythrozyten weniger Wasser und
deshalb auch weniger Glukose enthalten als Plasma, ergeben Messungen im Vollblut tiefere Werte als
Messungen im abzentrifugierten Plasma. Bei einem Hamatokrit von 43% sind Vollblutmesswerte mit einem
Faktor von 1.11 zu multiplizieren, um Plasmaglukose-aquivalentwerte zu erhalten. Bei htheren
Hamatokritwerten, wie sie gerade bei Neugeborenen diabetischer Mitter haufig sind, muss dieser Faktor
angehoben werden [Korrekturfaktor f=0.84/(0.93-0.22xHkt), mit dem so errechneten Korrekturfaktor ist dann

der Umrechnungsfaktor 1.11 zu multiplizieren,29 — bei einem Hamatokritwert von 70% betragt der
Umrechnungsfaktor also ca. 1.2]. Ohne Korrektur werden in Vollblutproben mit hohem Hamatokrit falsch-

niedrige Glukosewerte angegeben.?’?”34

Physiologisch relevant ist die Glukoseaktivitat (pro Gewichtseinheit Wasser, Molalitat), wie sie z.B. von
Blutgasanalysegeraten gemessen wird; diese Bestimmungen werden von einigen Autoren deshalb als

Referenzmethode eingesetzt.35 In den ersten Lebenstagen kénnen bei noch offenem Ductus venosus
postprandial signifikante Mengen Galactose im Plasma erscheinen. Messstreifenmessungen, die nicht
zwischen Glukose und Galactose unterscheiden, geben in dieser Situation falsch hohe Werte an.38
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Auf die Blutglukosewerte ist zeitnah zu reagieren, bei Laborbestimmungen sind Messung und
Befundubermittlung innerhalb von 15 min nach der Blutentnahme sicherzustellen. Da dies nur in einer
begrenzten Anzahl von Einrichtungen gewahrleistet ist, wird meist auf bettseitige Messungen mit ,Point of
care“-Geraten ausgewichen. Viele handelstibliche Blutglukose-Messstreifen sind nicht auf neonatale Proben
mit ihren potenziell hohen Hadmatokrit- und niedrigen Glukosewerten ausgerichtet und deshalb bei der

Fahndung nach neonatalen Hypoglykamien nur bedingt tauglich.34’ 36-44 Gerdte, die parallel zu Glukose den
Hamatokrit und die Nicht-Glukose-Zucker messen und fur diese Werte korrigieren, scheinen akzeptable
Werte zu ergeben, publizierte Vergleichsmessungen im Bereich niedriger Glukosekonzentrationen mit

neonatalen Proben sind jedoch spéirlich.45'46 Um in der Uberwachung hypoglykémie-gefahrdeter
Neugeborener eingesetzt zu werden, sollten Point-of-care-Gerate akkurate Messungen im Bereich 2.0-2.5
mmol/l (36-45 mg/dl) bei Hamatokritwerten zwischen 30 und 70% aufweisen. Im Einzelfall darf eine
Validierung niedriger ,point of care“-Messwerte durch eine nachfolgende Laborbestimmung nicht zu einem
Aufschub der therapeutischen Intervention fihren, d.h. der Point-of-care-Messwert ist
handlungsbestimmend.

Hypoglykamie-Interventionsgrenzen

Neugeborene weisen eine individuell unterschiedliche und im Verlauf schwankende Toleranzschwelle fur
niedrige Glukosekonzentrationen im Blut auf. Als akute Symptome einer neonatalen Hypoglykamie sind
Tremor, Irritabilitat, Lethargie, Apnoen, Trinkschwache, muskulare Hypotonie, Hypothermie, schrilles

Schreien und zerebrale Krampfanfalle beschrieben.>**’ Die Symptome sistieren rasch nach Glukosezufuhr.
Bei einigen Neugeborenen sind bleibende zerebrale Schaden infolge postnataler Hypoglykamien

dokumentiert.*34° Aus der Gesamtschau publizierter Falle mit posthypoglykdmischem Hirnschaden lassen

sich keine Schwellenwerte ableiten, unterhalb derer mit einer Schadigung des Gehirns zu rechnen ist. 5051

Die Begleitumstande und die Dauer der Hypoglykamie sind vermutlich bedeutsamer als der tiefste

gemessene Einzelwert.>?

In den anekdotischen Berichten von Neugeborenen, bei denen nach Hypoglykamien Schadigungen der
weillen Substanz, der Okzipitalrinde und der Basalganglien nachzuweisen waren, wurden tberwiegend
Blutglukosewerte unter 1.5 mmol/l [27 mg/dI] gemessen, wobei die betroffenen Kinder fast ausnahmslos

zusétzliche Probleme aufwiesen.*® Bei Neugeborenen diabetischer Mitter mit wiederholten Blutglukose-
messwerten unter 1.5 mmol/l [27 mg/dI] wurden subtile Entwicklungsdefizite und Verhaltensauffalligkeiten

beschrieben.53

Der willkiirlich gewahlte Grenzwert von 1.5 mmol/I [27 mg/dl] liegt nur 0.1 mmol/l [2 mg/dl] unter der 5.
Perzentile der Blutglukosewerte reifer gesunder Neugeborener im Alter von 1 Stunde®* und 0.5 mmol/l [9

mg/dl] unter der 10. Perzentile fir reife gesunde Neugeborene im Alter von 1 h (2.0 mmol/ [36 mg/dl]).55
Diese tiefen Normalwerte gelten jedoch nur fir ein Lebensalter von 1 Stunde. Ab der 3. Lebensstunde
kommt es zu einer Stabilisierung der Blutglukosewerte Uber die darauffolgenden zwei Tage (95 % der Werte
reifer gesunder Neugeborener liegen Gber 2.2 mmol/l [40 mg/dl], 99% der Werte tber 2.0 mmol/l [36
mg/dI]). Ubergewichtige Neugeborene ohne sonstige Probleme mit Blutglukosewerten am Unterrand des
Normalbereichs (2.0- 2.5 mmol/l [36-45 mg/dI]) wiesen bei Nachuntersuchungen mit vier Jahren keine

Auffalligkeiten auf.>®

Uberwachungsalgorithmus

Bei einem Neugeborenen einer diabetischen Mutter sollte nach einem schriftlich festgelegten Schema von
einer Hebamme oder Pflegeperson der Mutter-Kind-Station speziell auf Hypoglykamiesymptome geachtet
werden (s.0.), begleitet von praprandialen Blutglukosemessungen. Die Uberwachung ist zu dokumentieren.
Bei auf Hypoglykamie verdachtigen Symptomen soll eine unverziigliche Blutglukose-Bestimmung
vorgenommen werden.

Aufgrund des physiologischen Nadirs sind Blutglukosebestimmungen im Alter von 1 h problematisch, da die
Ergebnisse solcher Messungen schwer zu interpretieren sind und den Charakter sich selbst erfiillender

Prophezeiungen bekommen. 2”34 Um ein Absinken der Blutglukosekonzentration wahrend dieser
physiologischen Senke auf gefahrlich tiefe Werte zu verhindern, sollten Neugeborene diabetischer Mutter
praventiv im Kreilsaal eine Frihfitterung im Alter von 30 min erhalten, deren Erfolg mit einer préprandialen
Messung 2 h spater, auf alle Falle noch vor Verlegung von Mutter und Kind auf die Wochenbettstation

Uberprift wird. 26?7 Bei niedrigen Blutglukosewerten ist noch im Krei3saal mit den unten beschriebenen
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MafRnahmen zu reagieren. Das Anlegen im Krei3saal im Alter von rund 30 min stabilisiert nachhaltig die

kindlichen Blutglukosekonzentrationen und senkt signifikant die Rate an Hypoglykémien.57 Ist ein Anlegen
nicht méglich (z.B. wegen eines operativen Eingriffs bei der Mutter), muss das Kind (hydrolysierte) Formula
oder Maltodextrinldsung erhalten. Im Einzelfall (zusatzliche Risikofaktoren, Misserfolg der Frihflutterung)
kann eine friihere Bestimmung der Blutglukosekonzentration sinnvoll sein. Ab einem Alter von 2-3 h werden
Blutglukosewerte tber 2.5 mmol/l [45 mg/dI] angestrebt. Bei sonst unauffalligem Kind ist ein Einzelwert von
2.0-2.5 mmol/ll [36 -45 mg/dl] akzeptabel, bei klinischer Symptomatik, nach vorangegangener Hypoglykamie

oder nach einer Geburtsasphyxie [pH < 7.0]58 sollten die praprandialen Blutglukosewerte iber 2.5 mmo/l [45
mg/dI] Iiegen.34’59 Die angegebenen Werte beziehen sich auf Kapillarblut.
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Mit der Etablierung der enteralen Nahrungsaufnahme sinkt das Hypoglyk@mierisiko rasch ab. Neben der
klinischen Uberwachung durch eine Hebamme oder Pflegeperson der Mutter-Kind-Station sind weitere
praprandiale Messungen mit 6, 12, evtl. 24 und 48 h anzuraten. Liegen drei aufeinanderfolgende
Blutglukosewerte > 2.5 mmol/l [45 mg/dl]), kann in der Regel auf weitere blutige Messungen verzichtet
werden.

Bei niedrigen Blutglukosewerten soll unverziglich eine Intervention erfolgen in Form von Nahrung (Anlegen,
abgepumpte Muttermilch, hydrolysierte Formula oder Maltodextrin-ldsung), ggf. via Magensonde. Die
weitere Therapieplanung und —liberwachung sollte unter neonatologischer Supervision erfolgen. Lasst sich
durch Nahrungszufuhr kein ausreichender Anstieg der Blutglukosekonzentration erreichen, ist die Verlegung
auf eine neonatologische Station anzuraten. Insbesondere bei persistent niedrigen Blutglukosewerten (unter
1.7 mmol/l bzw. 30 mg/dl) ist eine zusatzliche intravendse Glukosegabe zu empfehlen mit einer Zufuhr von
5-8 mg/kg/min (entspricht einer 10% Glukose-Infusion mit 3-5 ml/kg/h, zur Korrektur der Hypoglykédmie kann
initial die Halfte einer 1-Stunden-Menge langsam als Bolus gegeben werden), bisweilen ist die kontinuierliche
Zufuhr deutlich héherer Glukosemengen erforderlich.

Stillférderung

Stillen {iber mehrere Monate ist negativ mit spaterem Ubergewicht as.s.oziiert,60’61 dies gilt auch bei Kindern

von Mittern mit Gestationsdiabetes.?? Diese protektive Wirkung des Stillens ist von besonderer Bedeutung,
weil Kinder von Frauen mit pragravidem oder Gestationsdiabetes als Erwachsene ein erhéhtes Risiko fir
eine gestorte Glukosetoleranz aufweisen.®® Kinder von Gestationsdiabetikerinnen, die makrosom geboren

wurden oder Uibergewichtige Mutter haben, haben ein erhdhtes Risiko, spater selber adipds zu werden.546%
Dennoch stillen sowohl Frauen mit Typ-1-Diabetes als auch Frauen mit Gestationsdiabetes ihre Kinder
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durchschnittlich kiirzer als Frauen ohne Diabetes, insbesondere, wenn sie auch adipds sind.?®%” Sowohl
Frauen mit pragravidem Diabetes wie Frauen mit Gestationsdiabetes sollten deshalb nachdriicklich zum
Stillen ihrer Kinder ermutigt werden, nach Méglichkeit bereits vor der Entbindung.

Zusammenfassung der Empfehlungen

Fur alle Schwangeren mit diabetischer Stoffwechsellage: Geburt in einem Krankenhaus mit neonatologischer
Uberwachung und der Méglichkeit einer intravendsen Glukosebehandlung des Kindes ohne Verlegung in ein
anderes Haus

Bei pragravidem Diabetes mellitus oder Insulinbehandlung in der Schwangerschaft: Geburt in einem Zentrum
mit neonatologischer Betreuung rund um die Uhr

Konsequentes Anlegen/Friihfitterung (30 min nach der Geburt, danach alle 2-3 h)

Obligate praprandiale Blutglukosebestimmung 2-3 h nach der Geburt und noch vor Verlegung aus dem
Kreilsaal, weitere praprandiale Messungen mit 6, 12, evtl. 24 h. Liegen drei aufeinanderfolgende
Blutglukosewerte > 2.5 mmol/l [45 mg/dl]), kann in der Regel auf weitere Kontrollen verzichtet werden.

Im gleichen Rhythmus klinische Uberwachung auf Hypoglykamiesymptome durch eine Hebamme oder
Pflegeperson der Mutter-Kind-Station. Bei hypoglykamieverdachtigen Symptomen sofortige
Blutglukosebestimmung.

Rasche Intervention bei Werten unter 2 mmol/l [36 mg/dI] (bei asymptomatischen Kind) bzw. 2.5 mmol/l [45
mg/dl] (bei symptomatischem Kind, Hypoglykamierezidiv oder nach Asphyxie) in Form von Nahrung
(vorzugsweise Muttermilch, sonst hydrolysierte Formula, Maltodextrinldsung nur voriibergehend), ggf. via
Magensonde. Bei Werten unter 1.7 mmol/l (30 mg/dl) in der Regel zusatzlich Glukose intravends.

Keine routinemafige Testung auf Hypokalzadmie, Hypomagnesiamie, Hyperbilirubinamie oder Polyglobulie,
keine routineméanige Echokardiographie

Konsequente pra- und postpartale Stillférderung

'Evidenz'grad

Die hier dargesteliten Uberwachungs- und Behandlungsempfehlungen von Neugeborenen von Miittern mit
Diabetes oder diabetischer Stoffwechsellage wahrend der Schwangerschaft (Empfehlungsgrad B) kénnen
sich nicht auf randomisierte Studien, sondern lediglich auf Kohortenstudien, retrospektiv zusammengestellte
Serien und Einzelfallberichte stiitzen (Oxford EBM Level 4), die genannten Grenzwerte missen im einzelnen
als willkurlich betrachtet werden.
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