Praeeksisterende diabetes og graviditet

(med et appendix om insulinbehandling af gestationel diabetes)
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Dette er en fzlles guideline for DSOG og DES baseret pa DES’s nationale behandlingsvejledning

(NBV) (https://endocrinology.dk/nbv/diabetes-melitus/diabetes-og-graviditet/), der nu er tilfort
relevante obstetriske detaljer og opdateret diabetologisk.

De enkelte anbefalinger, der angives uden regelret evidensgradering, er primert baseret pa
observationelle studier og klinisk erfaring. Danske kliniske studier inden for omradet diabetes og
graviditet er internationalt anerkendte som varende af hgjeste internationale standard og anvendes

derfor primeert.

Hvad omfatter denne NBV/guideline

e Behandling af kvinder med praeksisterende (primert type 1 og type 2) diabetes med og
uden sendiabetiske komplikationer:
1. Planlaegning af graviditet
2. Under graviditet
3. Under fodsel
4. 1 efterfodselsperioden
e Appendix 1: Insulinbehandling af gestationel diabetes

Hvad omfatter denne NBYV ikke

Diztbehandlet gestationel diabetes

Diagnosekoder (ICD)

Przeksisterende diabetes

DO024.0 Graviditet med forudbestaende type 1 diabetes
DO24.1 Graviditet med forudbestaende type 2 diabetes
DO024.5 Nyopdaget manifest diabetes i graviditeten



Definitioner

Praeksisterende diabetes: Primert type 1 og type 2 diabetes diagnosticeret for graviditet.

Nyopdaget manifest diabetes i graviditeten: Diagnosen stilles safremt mindst 1 af nedenstdende
kriterier er opfyldt for 20 uger:
- Faste vene plasmaglukose > 7,0 mmol/l eller 2-timers venes plasmaglukose > 11,1 mmol/l
efter peroral glukosebelastning (OGTT)
- HbAlc > 48 mmol/mol (6,5%)

- Tilfeldigt malt vene plasmaglukose > 11,1 mmol/l (2 prever nedvendige)

Tabel 1. Kliniske rekommandationer til behandling af
praeksisterende diabetes ved planleegning af graviditet samt under og
efter graviditet

Planlaegning af graviditet:

Det anbefales, at kvinder med diabetes for graviditeten informeres om de @ndringer, der kan
forventes, samt de forberedelser, kvinden med fordel kan pdbegynde:

Den glykamiske kontrol optimeres. Anbefalingen er HbAlc < 53 mmol/mol (7%)

Medicinlisten gennemgds og justeres. Eventuelt omlagges medicin til praparater, der er bedre
forenelige med graviditet

Der anbefales folinsyretilskud efter Sundhedsstyrelsens vanlige retningslinier

Der screenes for folgesygdomme til diabetes (ise@r gjne og nyrer)

Der screenes med TSH, idet stofskiftesygdom ofte ses samtidigt ved diabetes

Under graviditet:

Malet for HbAlc er < 48 mmol/mol (6,5%) i tidlig graviditet og < 38 mmol/mol (5,6%) i sen
graviditet

Undgé alvorlige insulintilfeelde. Ver opmarksom pa @ndringer i folingserkendelse (awareness)
under graviditeten

Malet for blodglukose i graviditeten er 4-5,5 mmol/l for hovedmaltider, 4-7 mmol/l 172 time
efter hovedmaltider og 5-7 mmol/l for sengetid

Mal for sensorverdier ved anvendelse af rtCGM/isCGM 1 graviditet: > 70% af tid i malomréade
3,5-7,8 mmol/l og <4% af tid under 3,5 mmol/l. Gennemsnitlig glukose 5-6 mmol/l

Insulinbehovet skal ofte reduceres 10-20% omkring 8-16 uger og skal gradvist eges betydeligt
fra 20 uger

Orale antidiabetika og GLP-1 analoger anbefales seponeret senest nér graviditeten erkendes eller
ved forste konsultation i graviditeten




Mal for blodtryk: Under 135/85 mmHg i konsultationen og under 130/80 mmHg hjemme. Mal
for urin-albuminudskillelse: Under 300 mg/g

Skift fra ACE-h@&mmer eller Angiotensin Receptor Blokker til Methyldopa eller eventuelt
Labetalol (Trandate) eller Nifedipin (Adalat Oros) anbefales for eller senest umiddelbart efter
erkendelsen af graviditeten

Profylaktisk Magnylbehandling med 150 mg acetylsalicylsyre ved sengetid anbefales fra 10-12
uger og indtil 36-37 uger

Et fald i insulinbehovet > 20% i 3. trimester skal give anledning til bade diabetologisk og
obstetrisk vurdering

Fosterudvikling anbefales fulgt med rutine 1. trimester (nakkefold) scanning og 2. trimester
scanning (gennemscanning) samt ekstra scanninger ved cirka 27, 33 og 36 uger

Cardiotocografi anbefales rutinemaessigt en gang om ugen fra 37 uger eller pé indikation
tidligere ved obstetriske komplikationer eller dysreguleret diabetes

Pa grund af eget risiko for stort foster, praeeklampsi (svangerskabsforgiftning) og intrauterin
fosterded anbefales igangsettelse af fodslen senest ved 40+0 uger. I praksis sker dette tidligere
(ved 37-39 uger) efter individuel vurdering pa baggrund af fostersken (inkluderende om
tilvaeksten er proportional), obstetrisk historik, gestationsalder, aktuelle obstetriske
komplikationer samt diabetesregulationen.

Igangseattelse anbefales som udgangspunkt under indlaeggelse

Malet for blodglukose under fedslen er 4-7 mmol/l

Efter fadsel:

Umiddelbart efter fadslen reduceres insulindosis betydeligt; oftest til en dosis, der
er 20-30% lavere end for graviditeten

Forekomst:

Tabel 2. Det estimerede antal gennemferte graviditeter arligt i Danmark

Type 1 diabetes Type 2 diabetes
Aarhus 65 35
Aalborg 35 20
Kebenhavn 105 60
Odense 55 35

Prognose:

Kvinder med praeksisterende diabetes uden folgesygdomme, som opnér og vedligeholder mélene
for glykaemisk kontrol og vegtegning under graviditeten, opnar et graviditetsudkomme, der er

nasten lige s godt som raske kvinders.



Visitation:
Behandling af praeeksisterende diabetes varetages af de afdelinger, der ifelge specialeplanen er

godkendt til denne funktion.

Baggrund:

God kontrol af praeeksisterende diabetes under graviditet reducerer risikoen for:

Hos kvinden:
e Forvarring af diabetiske senkomplikationer
e Alvorlig hypoglykaemi
e Praeklampsi (svangerskabsforgiftning)
e Preterm fodsel (for 37 uger)
e Polyhydramnios (for meget fostervand)
e Obstetrisk intervention under fedslen og perineale skader

e Sectio

Hos barnet:
e Alvorlige misdannelser
e Intrauterin fosterded
e Makrosomi (overvagtigt foster)
e Prematuritet (fodt for tidligt)
e Skulderdystoci (fastsiddende skuldre) med fraktur og/eller skade pd plexus brachialis
e Neonatal hypoglykemi

e Respiratoriske problemer

Disse komplikationer er sterkt athengige af den glykemiske regulation pa konceptionstidspunktet
og under graviditeten samt tilstedeverelse af sendiabetiske komplikationer.

Ved HbAlc 42-53 mmol/mol (6,0-7,0%) ved graviditetens indtreeden er risikoen for misdannelser
tet pd baggrundsbefolkningens, cirka 3%. Ved HbA1lc 70 mmol/mol (8,6%) er risikoen for
misdannelser cirka 6%, og ved HbA1lc > 86 mmol/mol (10,0%) er risikoen mindst 10% (1).



Ved et hojere blodglukoseniveau i slutningen af graviditeten eges risikoen for makrosomi og
praeterm fodsel. Ved HbAlc 53 mmol/mol (7,0%) i forhold til 42 mmol/mol (6,0%) i sidste halvdel
af graviditeten oges risikoen for preterm fodsel med en faktor 3. Barnets fodselsvegt er
gennemsnitligt 300 gram hgjere (2,3).

Ved aktiv proliferativ retinopati, makulopati eller andre svere diabetiske gjenforandringer er der
risiko for forverring under graviditeten, specielt hvis der er hej forekomst af lav blodglukose,
hvilket i sjeldne tilfeelde kan fore til blindhed.

Ved diabetisk nefropati er der stor risiko for komplikationer under graviditeten (praeeklampsi m.m.),
der kan fore til meget for tidlig fodsel (for 34 uger). Hos kvinder med velbehandlet diabetisk
nefropati tiles graviditeten generelt godt uden tab af nyrefunktion under eller efter graviditeten (4).
Ved mikroalbuminuri er der ogsa eget risiko for komplikationer (preeklampsi m.m.), der kan fore
til preeterm fodsel (5,6).

I Danmark er barnets risiko for at udvikle type 1 diabetes i barndommen 2,3%, hvis moderen har
type 1 diabetes, 5,7% hvis faderen har type 1 diabetes og 20% hvis begge foraldre har type 1
diabetes. Livstidsrisikoen for type 2 diabetes er cirka 40%, nir moderen har type 2 diabetes (7).

Behandling
Forebyggelse af uplanlagt gsraviditet

Béde endokrinologer og almen medicinere ber under den lebende diabeteskontrol af kvinder med
diabetes i den fertile alder vaere opmarksomme p4é, at graviditet kan forekomme og ber planlaegges.
Hos kvinder med dérlig diabetesregulation ber der ved hver diabeteskontrol geres opmarksom pa,
at dette frembyder en risiko ved en eventuel graviditet. Der skal opfordres til anvendelse af sikker
pravention.

Fertilitetsbehandling ber ikke indledes, for det individuelle mal for glykaemisk kontrol og

kropsvagt er opnéet.
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1. Planlaegning af graviditet

Tabel 3. Anbefalinger til kvinder med praeksisterende diabetes, der planlegger graviditet

e HbAlc under 53 mmol/mol (7,0%) — gerne lavere

e Undga alvorlige insulintilfeelde. Nedsat folingserkendelse (awareness)
identificeres

e Praprandielt blodglukose 4-7 mmol/l

e Diabetesdizt — gerne med kulhydrattaelling

o Tilstrebe vaegttab ved overvagt

e Screening for retinopati og nefropati

e Gennemgang af medicinliste med henblik pa risiko for misdannelser

e Folinsyretilskud

e Kontrol af TSH

1.1 Metabolisk kontrol

Kvinden anbefales god glykemisk kontrol med HbA ¢ sa taet pd normalomradet som muligt, i
praksis < 53 mmol/mol (7,0%) malt med 1-3 maneders mellemrum. Blodglukosemaling mindst 4
gange dagligt og omhyggelig overholdelse af kostrekommandationer med specielt fokus pa
kulhydrattelling og justering af insulin i relation til kulhydratindtaget anbefales. Hyppige kontroller
hos samme behandler kan vere nedvendige for at opna disse mél. Under planlaegning af graviditet
kan kvinder med type 1 diabetes tilbydes real-time kontinuerlig glukosemonitorering (rtCGM) eller
intermitterende skannet CGM (isCGM). Der tilstraebes > 70% af sensorvardierne i intervallet 3,9-

10,0 mmol/l, < 4% under 3,9 mmol/l samt gennemsnitlig glukose 5,0-7,0 mmol/I (8).
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1.2 Hypoglykaemi

Kvindens risiko for alvorlig hypoglykami under graviditet stiger ved forekomst af alvorlig
hypoglykemi aret inden graviditeten og ved nedsat folingserkendelse (9). CGM med en alarm er

indiceret hos kvinder med disse udfordringer.

1.3 Insulinbehandling

Human insuliner og hurtigvirkende insulinanaloger som Insuman Rapid, Aspart (Novorapid),
Faster-acting insulin aspart (Fiasp) og Humalog (Lispro) samt den langsomvirkende insulinanalog
Detemir (Levemir) kan anvendes ifelge European Medicines Agency. Der er endvidere erfaring
med Glargin (Lantus) og Degludec (Tresiba) gennem en arraekke (4,10), mens erfaringer med andre
langsomvirkende insulinanaloger (f.eks. Toujeo) og biosimilar insulin (f.eks. Abasaglar og
Semglee) under graviditet er begransede. I hvert enkelt tilfeelde afvejes mulige fordele og ulemper
ved anvendelse af de enkelte praparater. | mange tilfelde fortsattes behandlingen med den
insulinanalog, kvinden allerede behandles med, da omstilling til anden type insulin ofte er forbundet
med betydelige svingninger i kvindens blodglukose. Skift til insulinpumpe kan overvejes forud for

graviditet, hvis de glykemiske mal ikke opnds pa anden méde.

1.4 Kosttilskud og diabetesdizet

Folinsyretilskud 400 ug/degn anbefales fra graviditet planlegges og i de forste 12 graviditetsuger.
Dette er inkluderet i f.eks. "Gravitamin", som ofte anbefales til gravide i hele graviditeten.
Diabetesdizt (11):

a. Diabetesdizet med kulhydrater med lavt glykemisk indeks

b. S& vidt muligt kulhydratindtag i samme storrelsesorden fra dag til dag

c. Kulhydrattalling anbefales

d. Den dizt, der anbefales under graviditet, kan ogsa anbefales ved planlaegning af graviditet

1.5 Yderligere oplysninger

Kvinden informeres mundtligt af behandlerteamet om ovenstaende og om app’en ”Gravid med
diabetes”, hvor patientinformation forefindes (11). Skriftlig patientinformation fra det lokale team

kan eventuelt udleveres.
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1.6 Komplikationsscreening

Der undersoges for diabetisk retinopati, diabetisk nefropati, mikroalbuminuri og hypertension.

1.6.1 Sveer diabetisk retinopati

Ojenlegerne skal vurdere, om graviditet er tilradelig. Proliferativ diabetisk retinopati og
makulagdem skal vare velbehandlet og anbefales at have varet i ro i 6-12 maneder, inden graviditet

er tilradelig.

1.6.2 Diabetisk nefropati

Kvinder med diabetisk nefropati skal informeres om, at de har en betydelig oget risiko for
komplikationer, herunder preeeklampsi (forekommer hos cirka 40%) og preterm fodsel
(forekommer hos cirka 80%) (12). Kvinden selv téler i reglen graviditeten godt. Ved forhgjet serum
kreatinin er der dog risiko for tab af nyrefunktion under graviditeten. Hos kvinder med diabetisk
nefropati er det serdeles vigtigt at planlegge graviditeten, og kvinden ber konfereres med erfaren
diabetolog og eventuelt henvises til en uddybende samtale og risikovurdering hos erfaren diabetolog

og/eller obstetriker.

1.7 Antihypertensiv behandling

Antihypertensiv behandling skal optimeres forud for graviditet. Behandlingsmaélet for klinik eller
hjemme blodtryk er under 130/80 mmHg ved normoalbuminuri og under 125/75 mmHg ved
nefropati og mikroalbuminuri. Maling af hjemmeblodtryk anbefales.

Se serskilt NBV: https://endocrinology.dk/nbv/diabetes-melitus/type-1-diabetes-mellitus/

Se serskilt NBV: https://endocrinology.dk/nbv/diabetes-melitus/behandling-og-kontrol-af-type-2-
diabetes/

Tabel 4. Antihypertensiva som kan anvendes i graviditet (14)

Praparat Maximal dosis
Methyldopa 500 mg x 4

Labetolol (Trandate) 400 mg x 4

Nifedipin (Adalat Oros) 120 mg x 1 eller 60 mg x 2

13




Haemmere af renin angiotensin systemet: Angiotensin Converting Enzyme (ACE) hemmere og
Angiotensin Receptor Blokkere kan vere forbundet med let oget forekomst af misdannelser.
Behandling med ACE-ha&mmere eller Angiotensin Receptor Blokkere skal derfor andres til
Methyldopa eller eventuelt Labetalol (Trandate) eller Nifedipin (Adalat Oros) for eller senest
umiddelbart efter erkendelsen af graviditeten. Kvinder med nefropati behandlet med Diuretika
(Furosemid, Thiazid) kan ofte fortsette denne behandling, selvom opstart af diuretika i graviditeten

frarades (4).

1.8 Lipidsezenkende medicin

Lipidseenkende medicin skal generelt seponeres, nér graviditeten planlegges eller senest, nar
graviditeten erkendes. Ved behov for fortsat lipidsenkende behandling under graviditet skal dette

konfereres med specialist i lipidsygdomme (15).

1.9 Ovrig medicin

Medicinliste gennemgas og preparater, som kan undvares, seponeres for at mindske risikoen for
misdannelser. Det gelder blandt andet orale antidiabetika og GLP-1 analoger. Dog kan Metformin
anvendes, sa lenge graviditeten planlegges.

En allerede igangvaerende behandling med Acetylsalicylsyre (Magnyl) op til 150 mg dagligt kan

fortsattes preekonceptionelt og i graviditeten (14).

1.10 Ovrig biokemi

TSH bestemmes med henblik pa at opspore og behandle hyper- og hypothyreose forud for

graviditeten. Se sarskilt NBV: http://www.endocrinology.dk/index.php/2-thyroidea-sygdomme/5-

thyroideasygdom-ved-graviditet-og-infertiliet
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2. Under graviditet

Ved indtradt graviditet kontakter kvinden sit lokale diabetesambulatorium eller egen laege med
henblik pa hurtig henvisning til neermeste center for gravide med diabetes. Det tilstrabes, at
kvinden har ferste konsultation indenfor 1-2 uger enten i lokalt diabetesambulatorium eller i et
center for gravide med diabetes.

Ved uplanlagt graviditet med darlig diabetesregulation, f.eks. HbAlc > 86 mmol/mol (10,0%),
svare gjenforandringer, svar nefropati eller kardiovaskulare komplikationer, skal kvinden radgives
om risici ved at gennemfore graviditeten og informeres om behandlingsforlgbet, hvis graviditeten

gennemfores. Muligheden for induceret abort bereres.

2.1 Profylakse

Pa grund af en hgj risiko for preeeklampsi er alle kvinder med praeksisterende diabetes siden 2018
blevet anbefalet 150 mg Magnyl til natten opstartet tidligt i graviditet (typisk omkring 10-12 fulde
uger). Magnyl ber opstartes for 16 uger, men der kan forventes en vis effekt ved start helt op til 20
uger (16). Hos kvinder, som har veret i behandling med Magnyl forud for graviditeten, kan
behandling med Magnyl 150 mg dagligt fortsatte under organogenesen. Profylaktisk
Magnylbehandling seponeres en uge for forventet fodsel — typisk ved 36-37 uger (16).

Der er aktuelt ikke overbevisende evidens for, at rutinemaessig profylaktisk magnylbehandling er
effektivt hos gravide med diabetes. Et RCT studie har vist, at lav dosis Magnyl (150 mg til natten)
initieret for 16 uger blandt hejrisiko gravide reducerede risikoen for tidlig praeeklampsi (for 34
uger) med op til 62% (16). Der blev efterfolgende lavet subgruppeanalyser fra dette studie for at
undersoge effekten af Magnyl i specifikke maternelle risikogrupper, og effekten af Magnyl viste sig
at variere en del (17). Med hensyn til effekten af Magnyl blandt gravide med preeeksisterende
diabetes foreligger der endnu ikke entydig evidens, men effekten er muligvis mindre end blandt
hejrisiko gravide generelt. Et enkelt studie foreslar, at magnylprofylakse medferer flere for store
(large for gestational age) bern uden samtidig at nedsatte antallet af for sma (small for gestational
age) born (18), hvilket eventuelt kan medfere en oget risiko for obstetriske komplikationer. Et nyt
dansk kohortestudie af gravide med praeeksisterende diabetes fandt ingen forskel i praevalensen af
preeklampsi efter indferelsen af magnylprofylakse til alle med preeeksisterende diabetes

sammenlignet med magnylprofylakse kun til udvalgte hejrisikogravide (tidligere preeeklampsi,
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essentiel hypertension, nyresygdom og graviditet efter egdonation) (19). Der er i Irland et
igangverende storre RCT studie om dette emne (20); resultatet af dette studie vil forhabentlig
afklare evidensen pé dette omrade.

Vi har i arbejdsgruppen valgt at fortsatte den 1 2018 introducerede generelle anbefaling af Magnyl
til alle gravide med praeksisterende diabetes. I individuelle tilfalde kan det dog diskuteres med den
gravide, om der skal anvendes profylaktisk Magnyl.

I henhold til Sundhedsstyrelsens generelle retningslinjer anbefales til alle kvinder med diabetes
tilskud indeholdende 10 mikrogram vitamin D og 400 mikrogram folinsyre. Dette er inkluderet i
f.eks. "Gravitamin", som kan anvendes i hele graviditeten. Ved D-vitaminmangel med vaerdier
under 50 nmol/l anbefales yderligere D-vitamintilskud, og sufficient indtag af kalk sikres.

Se sarskilt instruks: http://gynobsguideline.dk/sandbjerg/D-vitaminmangelGuideline2013.pdf

2.2 Mal for diabetesbehandlingen under graviditet

Tabel 5. Blodglukosemal for kvinder med bevaret folingserkendelse - kan individualiseres

f.eks. ved nedsat evne til at meerke hypoglykaemi

Blodglukose (mmol/l)
For hovedmaltider 4,0-5,5
1% time efter hovedmaltider 4,0-7,0
For sengetid 5,0-7,0

1. Under graviditet ses et fysiologisk fald i HbAlc pé cirka 6 mmol/mol sammenlignet med for
graviditeten (21). Der stiles mod HbA 1c under 48 mmol/mol (6,5%) i ferste halvdel af
graviditeten og under 38 mmol/mol (5,6%) efter 20 uger (11,21).

2. Alvorlige insulintilfeelde og ketoacidose skal undgas.

3. 2-4 milde hypoglykemiske episoder om ugen tolereres.

Ovenstdende mél opfyldes bedst ved blodglukoseméling mindst 7 gange daglig (for og 1% time
efter hvert hovedmaltid samt for natten) eller ved tCGM/isCGM.
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Tabel 6. Optimale sensorvaerdier ved anvendelsen af rtCGM/isCGM under graviditet (8)

Verdier ved rtCGM/isCGM Behandlingsmal
% af vaerdier
Under 3,5 mmol/l <4%
Malomrade 3,5-7,8 mmol/l > 70%
Over 7,8 mmol/l <25%
Gennemsnitlig blodglukose 5-6 mmol/l

Blodglukoseméling anbefales for hvert hovedmaltid i de forste dage efter skift af isCGM sensor,

indtil pracision med isSCGM er opnéet, og i evrigt ved behov.

Se sarskilt NBV: https://endocrinology.dk/nbv/diabetes-melitus/kontinuerlig-glukosemaaling-cgm-
og-flash-glukosemaaling-fgm-til-boern-unge-og-voksne/

Det er vigtigt med omhyggelig notering af blodglukoseverdier i diabetesdagbog og/eller hyppigt
gennemsyn og vurdering af sensordata. Selvstendig justering af den faste insulindosis af kvinderne
selv tilstraebes hver 3.-7. dag, initialt i samarbejde med diabetesteamet. Telemedicinske lgsninger

kan anvendes i tillaeg til diabetesdagbog/sensordata.

Ved blodglukose over 15 mmol/l, opkastninger eller anden udtalt almen utilpashed undersoges
urinen eller blodet for ketonstoffer (se afsnit 2.4). Supplerende insulinindgift ved enkeltstdende for
hgje blodglukosevardier skal sa vidt muligt begranses til for hovedmaltider med henblik pé at
undga efterfolgende hypoglykami og for bedre mulighed for at justere den faste insulindosis,

efterhdnden som graviditeten skrider frem.

2.3. Oget risiko for insulintilfaelde under graviditet

Risikoen for insulintilfelde er oget under graviditeten, iseer omkring 8-16 uger. Op mod halvdelen
af insulintilfeelde under graviditet forekommer under sovn (9). Svare insulintilfaelde forekommer
specielt hos gravide med type 1 diabetes (22,23), men kan ogsé ses ved type 2 diabetes (24).
Gravide med type 1 diabetes og deres partner ber derfor kende til brug af GlucaGen Hypokit

(Glucagon 1 mg). Dette kan ogsé overvejes ved graviditet hos kvinder med type 2 diabetes.
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Risikoen for insulintilfelde i graviditet er sterst, hvis man (9):
e Har haft insulintilfzlde i dret for graviditet

e Har nedsat folingserkendelse

Efter 20 uger er der tiltagende insulinresistens, og risikoen for insulintilfeelde er mindsket betydeligt

9).

Ved behandling med Trandate informeres kvinden om, at dette kan maskere symptomer pa

hypoglykemi.

Rt-CGM med alarm kan tilbydes ved hgj risiko for alvorlige insulintilfeelde, primert ved alvorlige

insulintilfeelde aret for graviditeten eller tidligt i graviditeten (25).

2.4 Oget risiko for diabetisk ketoacidose under graviditet

Under graviditet (iser i 2. og 3. trimester pga. den stigende insulinresistens) er der betydelig aget
risiko for udvikling af ketoacidose, som er en potentielt livstruende komplikation for fosteret (risiko
for intrauterin fosterded er beskrevet op til 25%). Arsager til ketoacidose under graviditeten kan
vare infektion, pauser i eller utilstraekkelig insulinbehandling, systemisk glukokortikoidbehandling
(specielt lungemodning med betametason) samt svaer hyperemesis (26). Gravide kan udvikle
ketoacidose ved lavere blodglukoseniveau end ikke-gravide. Maling af ketonstoffer ved
blodglukose over 15 mmol/l samt ved kvalme og opkastninger og relevant aktion er derfor yderst
vigtig. Den gravide indskerpes at kontakte diabetesteamet/obstetrisk afdeling akut, safremt der i
disse situationer er ketonuri (> ++ pa urinstix) eller forhejede blodketoner > 0,8, hvilket som
udgangspunkt ber medfere vejledning og eventuelt akut klinisk vurdering. Det skal bemerkes, at
gravide ofte har let ketonuri (+ pé urinstix) i fastende tilstand. Ved ketonuri > ++ kan der suppleres
med blodketonstoffer. Sufficient indgift af kulhydrater og insulin kan ofte forebygge udvikling af
ketoacidose. Ved kvalme og opkastninger skal sufficient kulhydratindtag sikres eventuelt som
flydende kulhydrater per os eller intravenes glukose. Det er ofte nedvendigt at give betydeligt

hgjere insulindoser til gravide end til ikke-gravide under ketoacidoseregimet.
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2.4.1 Praktisk handtering af akut dysregulation/ketoacidose hos gravide med diabetes

Nedenstdende er et forslag til, hvordan en praktisk handtering kunne veere:

Definition pa diabetisk ketoacidose:

1. Ketose. Blodketon/3-hydroxybutyrat > 3 mmol/l eller urinketon > +2
2. Acidose. Standard bikarbonat eller total CO, < 18 mmol/l og/eller arteriel pH < 7,30
3. Hyperglykami. Oftest blodglukose > 11 mmol/l, men er ikke altid til stede hos gravide

Béde hyperglykemi (relativ), ketose og metabolisk acidose skal veare til stede, for at diagnosen kan

stilles.

Ved modtagelse af en gravid kvinde med diabetes og samtidig mistanke om ketoacidose:

e Relevante bed-side veerdier: Blodtryk, puls, respirationsfrekvens, saturation, blodglukose,
blodketonstoffer og temperatur. Vurder bevidsthedstilstand (Glasgow coma scale). Urin for
ketonstoffer (hvis blodketonstoffer ikke tages)

o Relevante blodprever: Na, K, kreatinin, total CO, infektionstal, preeeklampsiprover (f.eks.
Heaemoglobin, ALAT, trombocytter, urat og kreatinin), blodketonstoffer (3-hydroxybutyrat).

e A-punktur foretages ved blodketoner/3-hydroxybutyrat > 3 mmol/I eller max for urinketoner
eller standard bikarbonat/total CO> < 18 mmol/l

e Der anlaegges 2 venflon til infusion

o Lytte fosterhjertelyd/cardiotocografi (CTG). Nar den gravide har ketoacidose, kan fosteret
ogsé vare pavirket. CTG vil ofte vaere med indskranket variationsbredde og/eller patologisk.
Det er vigtigt at behandle den gravides acidose frem for at forlese. Dette giver formentlig
fosteret de bedste muligheder. Nar den gravide er ude af acidosen, normaliseres CTG som
regel.

Obstetrisk vagthavende kaldes mhp. objektiv undersggelse, idet der sidelobende screenes for
infektion og udlesende drsag (antibiotika gives pd vid indikation). Obstetrisk vagthavende tilkalder
endokrinologisk assistance efter behov.

Hvis diagnosen ketoacidose stilles initieres nedenstdende observation og behandling.

Behandlingen falder i 3 faser.

19



Fase 1: Fra diagnose til opher af acidose (Standard bikarbonat eller total CO> > 18 mmol/l og/eller

arteriel pH > 7,30)

Fase 2: Fra opher af acidose til kvinden spiser

Fase 3: Fra kvinden spiser

Hvis kvinden ikke opfylder kriterierne for diagnosen ketoacidose, men ikke kan indtage sufficient

fode, kan intravenes behandling svarende til Fase 2 indledes.

Fase 1: Fra diagnose til opher af acidose (Standard bikarbonat eller total CO2 > 18 mmol/l
og/eller arteriel pH > 7,30)

Fordobling af insulindosis kan overvejes i 3. trimester pga. relativ insulinresistens.

Vanlig dosis af langsomvirkende insulin skal fortsatte.

Tabel 7. Forslag til behandling af ketoacidose i Fase 1 hos gravide med diabetes

(Hurtigvirkende insulin kan gives sc eller iv efter lokal praksis)

Hurtigvirkende
insulin
(NovoRapid eller
Insuman Rapid)

Rehydrering
(isoton NaCl —
0,9%

154 mmol/l Na+)

Kalium

(isoton K-NaCl
(51 mmol/l
K+/103 mmol/l
Na+)

Behandling i

den forste time

0,4 IE/kg:

Y5 1v bolus +

5 sc 1 abdomen

F.eks. 60 kg:12 IE iv og 12
IE sc

1000 ml/time

For K kendes: 250 ml/time
Nar K kendes:

K <3 mmol/l: 750 ml/time
K 3-4 mmol/l: 500 ml/time
K 4-6 mmol/l: 250 ml/time
K > 6 mmol/l: stop
infusion i 1-2 time og mal
igen

Fortsat behandling

0,1 IE/kg per time sc

1 abdomen

Forste injektion — 1 time
efter bolus

F.eks. 60 kg: 6 IE hver
time

2. og 3. time: 500 ml/time
derefter i henhold til
hydreringsgrad og
nyrefunktion cirka

100- 250 ml/time

Fortsat K-infusion

Niér blodglukose < 15
mmol/l

Fortsat 0,1 IE/kg per
time sc

Eventuelt kun 0,05 IE/kg
per time sc

Stop NaCl

Opstart iv glukose:
5%: 200 ml/time

eller 10%: 100 ml/time
Justeres sé& blodglukose
5-10 mmol/l
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Ved nyreinsufficiens:
afvent K for behandling

Monitorering: Hvis blodglukose ikke er faldet med > 2 mmol/l efter 2 timer overvejes fordobling af
insulindosis, og der kan gives yderligere 10 IE per time NovoRapid/Insuman Rapid iv (bolus) indtil
sufficient fald opnds, og sc insulin kan efterfolgende fortsattes.

Der monitoreres x 1/time med: Blodtryk puls, respirationsfrekvens, saturation, blodglukose,
blodketonstoffer, diurese og Glascow coma scale.

Der monitoreres hver 2-4 time med: Elektrolytter, standardbikarbonat/total COx,

urinketonstoffer/blodketonstoffer, eventuelt A-punktur (leegelig vurdering)

Fase 2: Fra opher af acidose (Standard bikarbonat eller total CO: > 18 mmol/l og/eller
arteriel pH > 7,30) til kvinden spiser.

a) Blodglukose méles hver 3. time. Behandlingsmal 5-10 mmol/l. Blod/urin ketonstoffer males hver
3.-8. time

b) Infusion med glukose 10%, 60 ml/time — eventuelt 100 ml/time

¢) Infusion med Isot. NaCl/KNaCl skiftevis, 60 ml/time

d) Vanlig dosis af langsomtvirkende insulin genoptages eller fortsattes
e) Giv NovoRapid/Insuman Rapid sc hver 3.-4. time efter nedenstaende:
Ved blodglukose > 8 mmol/l gives 2 IE

Ved blodglukose > 10 mmol/l gives 4 IE

Ved blodglukose > 12 mmol/l gives 6 IE

Ved blodglukose > 14 mmol/l gives 8 IE

Ved blodglukose > 16 mmol/l gives 10 IE

Fase 3: Fra kvinden spiser

a) Blodglukose méles hver 3. time. Behandlingsmal 5-10 mmol/l. Blod/urin ketonstoffer males hver
8. time
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b) Genoptag vanlig hurtig- og langsomvirkende insulinbehandling og suppler med
NovoRapid/Insuman Rapid 5 gange dagligt (preprandielt, kl 23.00 og kI 03.00) efter
nedenstdende:

Ved blodglukose > 8 mmol/l gives 2 IE

Ved blodglukose >10 mmol/l gives 4 IE

Ved blodglukose >14 mmol/l gives 6 IE

Ved blodglukose >18 mmol/l gives 8 IE

Herudover findes yderligere information i serskilt DES NBV:

https://endocrinology.dk/nbv/diabetes-melitus/diabetisk-ketoacidose-og-hyperosmolaer-

hyperglykaemi/

2.5 Insulinbehov under graviditet

Tabel 8. Andringer i insulinbehov under graviditet i forhold til for graviditet

Indtil 8 uger Svingende blodglukose. Der kan vere behov for at
oge insulindosis lidt.

8-16 uger Insulinbehovet falder ofte 10-20%. Det er ofte
natinsulindosis, der skal reduceres.

16-20 uger Insulindosis @ges gradvist til samme dosis som for
graviditeten.

20-34 uger Insulinbehovet gges betydeligt, specielt

maéltidsinsulin. Ofte skal insulindosis fordobles i
forhold til dosis for graviditeten.
Efter 34 uger Insulindosis er stabil eller lidt faldende.

Zndringerne 1 insulinbehovet er meget individuelle. Gennemsnitligt fordobles insulindosis under
graviditeten (27). Den faste insulindosis skal som oftest justeres hver uge graviditeten igennem.

Ved enkeltstaende preprandielle blodglukosevaerdier over 8 mmol/l er supplering med 1-2 IE

hurtigvirkende insulin som regel tilstraekkeligt til at normalisere blodglukose. Dosis kan justeres ud

fra individuelt behov under hensyntagen til risiko for efterfolgende hypoglykaemi.

Ved blodglukose under 5 mmol/l for sengetid anbefales indtagelse af ekstra kulhydrater f.eks. 1

form af groft bred.
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2.5.1 Faldende insulinbehov i 3. trimester

Et fald i insulinbehovet pd omkring 10% efter cirka 33 uger er normalt (27,28). Et sterre fald i
insulinbehov (> 20%) kan skyldes mindre kulhydratindtag, vare et led i det normale fysiologisk
respons, men kan ogsa vere udtryk for aftagende funktion af placenta, og derfor kan der vare oget
risiko for asfyksi hos fosteret (29-31). Rent klinisk er faldende insulinbehov > 20% en tilstand, der
skal give anledning til bade diabetologisk og obstetrisk vurdering (31-34).

Folgende forhold inddrages i vurderingen:

Diabetologisk (34):

Det procentvise fald i insulindosis udregnes som:

(totale maximale degndosis minus den aktuelle degndosis)/maximale degndosis x 100

Det skennes om kulhydratindtaget eller den fysiske aktivitet har @ndret sig 1 betydelig grad, eller
om kvalme og opkastninger kan have betydning. Det undersgges ogséd, om aktuelle insulindosis er
storre end dosis 1 starten af graviditeten (normalt 50-100% sterre). Fortsatter graviditeten,
undersoges disse faktorer ved hver diabeteskontakt. Kvinden anbefales at henvende sig akut ved

yderligere betydende fald i insulinbehovet.

Obstetrisk:

Der skal foretages en grundig undersegelse af fosteret med henblik pé tegn pa begyndende
placentainsufficiens. Det er afgerende, om kvinden maerker fosterbevagelser som vanligt. Der
foretages CTG og inden for 1-2 dage ultralydsskanning (UL) med Doppler flowmaling i a.
umbilicalis og a. cerebri media, méling af fostervandsmangde samt observation af om fosteret
beveager sig normalt og ligeledes vagtestimering (safremt dette ikke er gjort indenfor de sidste 14

dage).

Forlesning kan overvejes afthengigt af gestationsalder og fosterets tilstand. Hvis graviditeten

fortsattes anbefales taet fostermonitorering med CTG og UL 1-3 gange ugentligt.
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2.6 Kost og vaegt under graviditet

Individuel kostplan udarbejdes i samarbejde med dizetist med fokus pa kulhydratmangde og

passende vagtogning i graviditeten og felgende de danske anbefalinger for diabetesdizet og

Sundhedsstyrelsens kostrdd for gravide. Generelt anbefales kulhydrattelling med cirka 150 gram

kulhydrater fra de store kulhydratkilder (bred, ris, pasta, kartofler, frugt, maelkeprodukter) dagligt

fordelt pd 3 hovedmaltider og 3 mellemmaltider. Fordeling f.eks. 20, 50, 50 gram til hovedmaltider

og 10-20 gram til mellemmaltider. Kulhydratkilderne anbefales at vare af lav glykemisk indeks

typen og at udgere 40-50% af det totale energibehov (11). Kvinden skal derfor kende til

kulhydrattelling. Mange med type 1 diabetes kan tage méltidsinsulin efter kulhydratmangde og

kulhydratratio.

Tabel 9. Anbefalet vaegtogning i graviditet (35)

BMI for graviditet Anbefa.let . Anbefal.et u.genfllg Anbefal.et ugentlig

(kg/m?) vagtegning i vagtogning indtil 20 | vagtegning efter 20
g graviditet (kg) uger (gram) uger (gram)

<25

Normalvagti 10-15 100 400

25.0-29.9 5.8 100 300

Overvagtig

=30 . 0-5 0 200

Svert overvagtig

For praktiske formal vil mange kvinder med praeksisterende diabetes blive anbefalet cirka 7000 kJ

dagligt. Hvis den anbefalede vagtagning ikke opnas, eller hvis kvinden er sulten, kan

energiindholdet i kosten eges/reduceres individuelt. Der tilstrebes en motiverende tilgang til

diztanbefalingerne.

2.7 Behandling med insulinpumpe under graviditet — fokus p4 kulhydratratio og

felsomhed

En insulinpumpe leverer kontinuerlig insulin via en lille ”venflon™ i subcutis. Den sidder oftest pa

maven/flanken. Insulinpumpen leverer kontinuerlig insulin i en ’basalrate”, der er programmeret,

ofte 1 4-5 forskellige tidsintervaller. For méltider supplerer kvinden med “’bolusinsulin” afpasset

efter kulhydratindtagelsen, og der gives ekstra insulin ved blodglukose over insulinpumpens

blodglukosemaél. Kvinden kan ogsé supplere med ekstra bolusinsulin imellem maltider.
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Behandling med insulinpumpe under graviditet kraever taet kontakt til personale med
insulinpumpeerfaring. Det er vigtigt at sikre sig, at kvinden kan foretage @ndringer i
pumpeindstillingerne selvstendigt. Ved forste graviditetsbesag anvender de fleste kvinder samme
indstillinger for kulhydratratio og felsomhed (ogsé kaldet korrektionsfaktor eller insulinsensitivitet)
som for graviditeten. Mélblodglukose sattes generelt til 4,8 eller 5 mmol/l under hele graviditeten. |
gennemsnit er kulhydratratio 10 og felsomhed 2 i tidlig graviditet. Fra 7 til 34 uger falder
kulhydrat-ratio og felsomhed gradvist og individuelt. En @ndring af kulhydratratio pé cirka 10% ad
gangen med 3-7 dages interval kan anbefales. Folsomheden kan ligeledes @ndres gradvist med cirka
20% ad gangen med 1-2 ugers mellemrum. Mange kvinder ender med en kulhydratratio omkring 3
gram kulhydrat og en felsomhed omkring 1 mmol/l. Basalraten af insulin om natten falder med 20-
40% mellem 8 og 16 uger. Herefter vil basalraten af insulin gradvist stige fra 16 til 34 uger, hvilket
betyder, at basalraten ofte er 50% hgjere i slutningen af graviditeten sammenlignet med for (36).
Generelt @ndres basalraten med cirka 10% ad gangen i de valgte tidsintervaller med cirka 3-7 dages
mellemrum. Insulinpumpen kan beholdes pa under fodslen — placeret ud til siden p4 maven, pa
baller elle 14r. Plan for pumpeindstillinger i forbindelse med fedslen kan planlaegges i god tid f.eks.
omkring 34 uger.

Af hensyn til eventuelt pumpesvigt ber kvinden ved forste besog i graviditeten og i slutningen af
graviditeten (cirka 34 uger) udstyres med en omregning fra pumpeindstillinger til penbehandling,

og dette dokumenteres i journalen.

Praktiske rad vedrerende behandling med insulinpumpe under hospitalsindlaeggelser i

graviditet:

1. Har kvinden diabetisk ketoacidose, uanset om arsagen er problemer med insulinpumpen eller
ej, fjernes insulinpumpen og vanligt ketoacidoseregime anvendes. Se afsnit 2.4

2. Har kvinden en akut sveer diabetisk dysregulation, eller er hun IKKE i stand til selv at styre
insulinpumpebehandlingen, eller uanset om arsagen er problemer med insulinpumpen eller ej,
fjernes insulinpumpen. Check straks blodglukose, urin for ketoner (eller blodketoner) og
standardbikarbonat/total CO> og/eller pH. Kontakt eventuelt en diabetolog. Kvinden sattes pa
4-gangs insulinbehandling med f.eks. NovoRapid/Insuman Rapid og Levemir med supplerende
hurtigvirkende insulin oftest ordineret af diabetolog.

3. Har kvinden en infektion, check da straks blodglukose, temperatur, urin for ketonstoffer (eller

blodketonstoffer) og standardbikarbonat/total CO,. Ofte kan det ggede insulinbehov dakkes
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ved, at kvinden tager ekstra bolus fra insulinpumpen, og eventuelt oger basalraten. Diabetolog
kan kontaktes med henblik pa at ordinere supplerende insulin og eventuelt @ndre
indstillingerne 1 insulinpumpen.

4. Indleegges kvinden af anden arsag end dysreguleret diabetes, og er hun upavirket, kan
insulinpumpebehandlingen bibeholdes. Skal hun faste til f.eks. sectio, kan insulinpumpen
fortseette med reduceret dosis. Dette vil ofte ved planlagt sectio vere ordineret i journalen ved

besoget omkring 34 uger.

Insulinpumpen (i praksis: infusionssettet) kan nemt afmonteres og pasettes af kvinden selv, f.eks.
ved bad. Nalen bibeholdes i subcutis. Infusionssattet skiftes hver 3. dag i forste halvdel af
graviditeten af kvinden selv. I anden halvdel af graviditeten er det ofte nedvendigt at skifte
infusionssattet med 1-2 dages intervaller.

Slangelese insulinpumper har ikke et infusionsset, men et reservoir, som kvinden kan skifte med

samme intervaller.

2.7.1a Insulinpumpe med pause ved lave glukosevzrdier

Avancerede insulinpumper kan kommunikere med tilherende glukosesensor, séledes at
insulinpumpen automatisk stopper for insulintilferslen ved lave glukosevardier eller ved forventede
lave glukosevardier indenfor den narmeste fremtid. Disse funktioner mindsker risikoen for alvorlig
hypoglykemi, men vil ofte resultere i et lidt hgjere gennemsnitligt glukoseniveau, hvilket er
uhensigtsmaessigt under graviditet. Efterfolgende heje glukosevardier ses specielt, nér
insulinpumpen er indstillet til at pausere med insulinindgift ”fer lav”. Det kan derfor anbefales, at

man lgbende individuelt vurderer, om disse funktioner skal slés fra under graviditeten.

2.7.1b Kunstig bugspytkirtel (automated insulin delivery)

Insulinpumper med automatisk insulinadministration (automated insulin delivery)

kan béde oge og reducere tilforslen af insulin ud fra sensorvaerdier. Medtronic 670G giver ofte et
relativt hejt gennemsnitligt glukoseniveau og frarédes til gravide. Tandempumpe med control-IQ og
Medtronic 780G stiler mod en acceptabel glukosevardi. De nevnte insulinpumper er ikke
godkendete til gravide, men underseggelser pagér, og de kan forsegsvis anvendes i enkeltstdende

tilfeelde, hvor det skennes, at fordelene ved behandling overstiger de skennede ulemper. Der findes
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adskillige patientudviklede algoritmer (Loop) til at justere insulin-indgiften ud fra
sensorglukoseverdier. Disse algoritmer er ikke godkendte til gravide, hvorfor de ikke anbefales og

kun anvendes, hvis kvinden er opmarksom p4, at det sker pa eget ansvar.

2.8 Anvendelse af kontinuerlig glukosemonitorering

Primeert indstilles hypoglykamialarm til 4 mmol/l. Der stiles primart mod vandret
blodglukosekurve i mélomradet 4-5,5 mmol/l om natten og 4-7,8 mmol/l om dagen (37), séledes at
gennemsnitlig glukose 5-6 mmol/l opnaés.

Den daglige insulindosis under monitoreringen skal kendes, specielt om der er givet supplerende
insulin ud over den faste insulindosis. Derudover skal HbA lc, gestationsuge, grad af
folingserkendelse, antal milde hypoglykamier per uge og antal alvorlige hypoglykamier for og
under graviditeten medinddrages i1 vurderingen af den glykamiske kontrol.

Vejledt af det gennemsnitlige glukoseniveau, procent tid i, over og under glukosemaél den sidste uge
samt de individuelle kurveforleb de sidste 3-7 dage kan justering af insulindosis ske efter denne

algoritme (8,25):

Mal for degnets forleb:

a) Gennemsnitlig glukose 5-6 mmol/l

b) Ml for nattens forleb:
e Gennemsnitligt glukoseniveau mellem 4,0 og 5,5 mmol/l
e Hverken faldende eller stigende tendens de sidste 4-6 timer af natten

e Hgjst en episode med symptomatisk hypoglykemi per uge

¢) Ml for dagens forleb:
e Gennemsnitligt glukoseniveau for maltiderne 4,0-5,5 mmol/l
e Maximale gennemsnitlige glukoseniveau efter méltiderne 4,0-7,8 mmol/l

e Hojst 4 episoder med mild symptomatisk hypoglykaemi om ugen
Forst fastleegges eventuelle @ndringer 1 insulindoseringen, der deekker basalbehovet om natten,

dernaest den faste méltidsrelaterede insulindosis. Til sidst fastleegges basalbehovet i dagtiden og

behovet for ekstra insulin ved enkeltstdende hgje blodglukoseverdier.
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2.9 Opstart af insulinbehandling hos kvinder med type 2 diabetes

Kvinder med type 2 diabetes opstartes primert med basal-bolus insulinbehandling med mindst 0,3
IE/kg med halvdelen som basalinsulin og den anden halvdel fordelt til méltiderne, eller efter lokal

praksis.

Metformin og evrige antidiabetika seponeres senest ved forste graviditetsbesog, ofte i forbindelse

med start af insulinbehandling. Det er vigtigt at undgé en periode med hyperglykemi.

2.10 Mal for blodtryk i graviditeten

Malet er systolisk blodtryk under 135 mmHg og diastoliske blodtryk under 85 mmHg malt i

konsulationen svarende til hjemmemélt blodtryk under 130/80 mmHg.

Blodtryksbehandling initieres og optitreres, nér to konsultationsblodtryk malt med mindst 4 timers
mellemrum er over 135 mmHg systolisk og/eller over 85 mmHg diastolisk og, hvis der er foretaget
hjemmeblodtryksmaling, hjemmeblodtryk er over 130 mmHg systolisk og/eller over 80 mmHg
diastolisk. Dette for at undgd behandling af white coat hypertension med mindre
konsulationsblodtryk er meget hejt (over 160/110 mmHg). Foreligger der kun hjemmeblodtryk kan
behandling opstartes og opjusteres ved hjemmeblodtryk over 130 mmHg systolisk og/eller over 80
mmHg diastolisk.

Ved mistanke om eller manifest praeeklampsi (se afsnit 2.12.3) skal obstetrisk afdeling kontaktes
med henblik pa den videre behandling, som kan inkludere antihypertensiv behandling, indleeggelse,
ekstra fotal monitorering samt stillingtagen til tidspunkt for eventuel forlesning. Generelt anbefales

forlesning senest ved 37-39 uger efter individuel vurdering.
Der anvendes primert Methyldopa, f.eks. initialt tbl. Methyldopa 250 mg 3 gange daglig. Titreres

til maximal dosis 500 mg 4 gange daglig. Endvidere kan Trandate og Adalat Oros anvendes (Tabel
4) (4,13,14).
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Urin-albuminudskillelse (urin-albumin/kreatinin ratio) over 300 mg/g er tegn pa betydende
nyrepavirkning og afgiver i sig selv indikation for opstart eller optitrering af antihypertensiv

behandling, ogsé selv om blodtrykket er i mélomradet under 135/85 mmHg.

2.11 Rutinekontroller

Diabeteskontrol
Bor foregé hyppigt (f.eks. hver 14. dag) ved erfaren diabetolog (eller erfaren diabetessygeplejerske

under supervision). Ud fra hjemmemalte blod- eller sensorglukoseresultater, forekomst af
symptomatisk hypoglykaemi, HbAlc og vaegtegning justeres dizt og insulindosis. Blodtryk og
urinstix for ketonstoffer og protein maéles initialt og ved hver fremmedekonsultation, sdledes at
antihypertensiv behandling kan initieres, nar indikationen er der, og eventuel udvikling af

preeklampsi kan opdages.

Desuden anbefales konsultation ved diztist i 1. trimester og senere pa indikation.

Ud fra anamnesen, HbA 1c¢, urin-albuminudskillelse (urin-albumin/kreatinin ratio), gjenstatus,
standardblodprever og grad af felingserkendelse vurderes risikoen for udvikling af obstetriske og
diabetiske komplikationer i graviditeten. Eventuelt individualiseres mélene for den glykaemiske
kontrol. Kvinden informeres mundtlig, skriftligt og via app (11) om forventede @&ndringer i
insulindosis, specielt om risikoen for alvorlig hypoglykami imellem 8 og 16 uger og opfordres til
intensiv egenomsorg. TSH bestemmes med henblik pé at opspore og behandle hyper- og

hypothyreose under graviditeten.

Se serskilt NBV: http://endocrinology.dk/index.php/nbvhovedmenu/2-thyroidea-sygdomme/5-

thyroideasygdom-ved-graviditet-og-infertilitet

Obstetrisk kontrol

Ved erkendt graviditet indkaldes kvinden til konsultation hos erfaren obstetriker i det lokale center
for gravide med diabetes, og graviditeten bekreeftes ved UL, idet der ved dérlig diabetesregulation
er en oget risiko for spontan abort samt tidlig veeksthemning. Herefter udferes obstetrisk kontrol

jevnligt, ofte ved cirka 13, 21, 27, 33, og 36 uger i forbindelse med planlagt UL. Disse er aktuelt
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nakkefoldscanning (12-14 uger), gennemscanning (20-22 uger), tilveekstscanninger (cirka 27, 33 og
36 uger) samt ved behov. Ved svar dysregulation (HbAlc > 75 mmol/mol (9,0%)) i starten af
graviditeten tilbydes ofte en tidlig gennemscanning for misdannelser omkring 15-16 uger. Urinstix
for protein indgér i de obstetriske kontroller, og nogle steder anvendes rutinemassigt U-alb/krea-
ratio pd spoturin i stedet eller som supplement. CTG anvendes pé indikation f.eks. kraftig fotal

vakst eller praeeklampsi samt rutinemeessigt ugentligt fra 37 uger (uddybes nedenfor).

Jordemoderkontrol

Gerne hos jordemoder med specialkendskab til diabetes og graviditet. Der arrangeres kontroller lidt
hyppigere i graviditeten end hos kvinder uden diabetes. Det er vigtigt, at der ved disse kontroller
ogsa fokuseres pa de emner, der gelder alle gravide: familiedannelse, amning m.m. og herunder
ogsé have opmarksomhed pa alt det normale, der ogsé er hos de fleste gravide med diabetes.
Specialiseret jordemoder findes oftest pa det heojt specialiserede fedested, hvor de obstetriske og
endokrinologiske kontroller finder sted. Nogle steder foregér jordemoderkontrollen delvist lokalt,

iser hvis den gravide har lang transportafstand til fedestedet.

Diabetisk retinopati

Diabetisk retinopati underseges med fotoscreening i begyndelsen af graviditeten og generelt ogsé 1
starten af 3. trimester samt 3-6 méneder efter fodslen. Ved svere tilfelde af retinopati planlegges et
individuelt kontrolforleb. Fravear af retinopati og god diabetesregulation (HbA1c <53 mmol/mol)
ved forste graviditetsbesgg har en god prognose, og yderligere gjenundersogelser i1 graviditeten kan
udelades (38,39). Kvinder med synstruende gjenforandringer folges med hyppige kontroller i hele
graviditeten efter anbefaling af lokal gjenafdeling/ejenlege, og laserbehandling eller

binyrebarkinjektioner gives ved behov.
2.12 Komplikationer til graviditeten
2.12.1 Hyperemesis gravidarum

Hyperemesis gravidarum er en tilstand med svar kvalme og opkastning, der debuterer tidligt i
graviditeten, og som kan ledsages af dehydrering, elektrolytforstyrrelser og ernaringsmaessige

mangler. Hyperemesis udger en serlig risikofaktor hos kvinder med praeeksisterende diabetes pga
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risiko for ketoacidose, udfordringer med ernaring/parenteral ern@ring, behandling med
binyrebarkhormon samt langvarige indleggelsesforlgb. Kvinder med praeksisterende diabetes har
en 2,7 gange oget risiko for at blive indlagt med hyperemesis sammenholdt med kvinder uden

diabetes (40).

Sveerhedsgraden kan vurderes ved 3 spergsmal om kvalme og opkastning indenfor det seneste degn
og angives som den totale Pregnancy-Unique Quantification of Emesis (PUQE)-score (41):

*Mild graviditetskvalme, PUQE-score < 6

* Moderat graviditetskvalme, PUQE-score 7-12

*Sveer graviditetskvalme = hyperemesis gravidarum, PUQE-score > 13

Handtering af hyperemesis hos kvinder med praeksisterende diabetes folger de overordnede
obstetriske principper for vurdering af svaerhedsgrad, farmakologisk og non-farmakologisk
behandling (42,43). Sterstedelen af behandlingen kan forega ambulant. Vurdering for evt
indleggelsesbehov beror pa en samlet klinisk vurdering af PUQE score, vagttab, biokemi og
blodsukker, samt varighed af tilstanden. Tearsklen for indlaeggelse ber vere lavere for kvinder med
praeeksisterende diabetes pga risikoen for ketoacidose og hypoglykaemi samt sarlige behov for
vejledning mht. kost.

Pa grund af vigtigheden af stabilt blodglukose og udfordringerne med kostindtag, ber digtist med
serligt kendskab til gravide med diabetes involveres pa et tidligt tidspunkt.

Der er i forbindelse med mangelfuld fodeindtagelse foreget risiko for udvikling af ketoacidose.
Kvinden ber instrueres i at fortsette med at indtage mindst 150 gram kulhydrater dagligt i form af

kulhydratholdig mad eller drikke samt at monitorere ketonstoffer.

I sjeeldne tilfelde med serlig behandlingsresistente tilfeelde af hyperemesis hos kvinder med
praeeksisterende diabetes med eller uden samtidig gastroparese, hvor der findes behov for parenteral
ernring, ber der leegges individuel behandlingsplan i teet samarbejde med diztist og diabetolog

med sarlig erfaring inden for diabetes og graviditet.
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Eksempler pa kvalmestillende praparater, der kan gives som monoterapi eller i kombination:
1. valg:

e Pyridoxin (Vitamin B6) 20-25 mg x 3
Eventuelt kombineret med:

e Meclozin 25 mg x 2
Eller:

e Cyclizin 50 mg x 3

e Metoclopramid 10 mg x 3
og/eller:

e Promethazin 25 mg x 2-4
og/eller:

¢ Ondansetron 4-8 mg x 2-4 po/sublingualt/iv, alternativt 16 mg suppositorium x 1
Ved behandling med Ondansetron anbefales EKG for og under behandling hos kvinder
med kendt langt QT-syndrom, svaer dehydratio med elektrolytderangering (hypokaliemi
og hypomagnesiemi) og kvinder, der i forvejen tager et laegemiddel, som giver risiko for

forleenget QT-interval, f.eks. SSRI
3. valg:

e Kortvarig behandling med prednisolon 50 mg x 1 p.o.
Eller:

e Methylprednisolonsuccinat 20 mg x 2 i.v.

Prednisolon anbefales som 3. valg pga. den mulige fotale bivirkningsprofil. Fer start pa behandling

med prednisolon skal det konfereres med diabetolog mhp egning af insulindosis

Ved behov kan dette eventuelt kombineres med i.v. vaeskebehandling ambulant eller under

indleggelse.

Se sarskilt DSOG guideline side 34-37 og side 51-52:
https://staticl.squarespace.com/static/5467abcce4b056d72594db79/t/60bdb2537¢99d538c4d62104/
1623044695182/270521+Hyperemesis+gravidarum+final.pdf
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Tromboseprofylakse: Skarpet opmarksomhed pa lebende behov for tromboseprofylakse, hvor
dehydrering og immobilisering foruden pregestationelle risikofaktorer skal tages op til lebende
vurdering.

Der henvises til Dansk Selskab for Trombose og Hemostases vejledning om gravide:

https://www.dsth.dk/pdf/Rapporter_retningslinjer/03_GRAVID.pdf?e=2589360/7542775

2.12.2 Misdannelser

Der screenes for misdannelser ved UL rutine-scanningen omkring 21 uger (2. trimesterscanning).
Hvis HbAlc > 75 mmol/mol (9,0%) i tidlig graviditet, kan der suppleres med en tidlig
gennemscanning omkring 15-16 uger. Ved svere misdannelser diskuteres pé individuel basis de
forskellige muligheder for fortsaettelse eller eventuel afbrydelse af graviditeten med kvinden og

hendes partner.

2.12.3 Praeeklampsi

Udvikling af praeeklampsi kendetegnes ved blodtryk > 140/90 mmHg efter 20 uger og proteinuri
(degnurin > 300 mg/d, U-albumin-kreatininratio > 190 mg/g eller steril midtstrale urinstix > 1+)
(14) eller anden organpavirkning og forekommer hos cirka 8-17% af kvinder med praeksisterende
diabetes (5,6,12,44). Der er behov for tet obstetrisk kontrol, og eventuelt pdbegyndes

antihypertensiv behandling efter mélsetning som beskrevet 1 afsnit 2.10.

2.12.4 Praeterm fodsel

Ved truende for tidlig fodsel for 34 uger (f.eks. veer, vandafgang, UL-pévist kort cervix,
praeeklampsi og andre obstetriske komplikationer, hvor snarlig forlesning kan vaere indiceret),
indlaegges kvinden til behandling med binyrebarkhormon Betamethason (f.eks. Celeston/Betapred)
for at modne barnets lunger. I forbindelse hermed skal insulindosis eges betydeligt i henhold til
nedenstdende algoritme (Tabel 10) 1 5 til 7 dage (45), og risiko for ketoacidose i forbindelse med
lungemodnende behandling er betydeligt foroget.

Den aktuelle insulindosis noteres (dag -1) og sattes til 100%. Algoritmen tager udgangspunkt i at
forste dosis Betamethason gives om eftermiddagen. Séfremt dette ikke er tilfaeldet, justeres

nedenstidende.
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Tabel 10. Algoritme til egning af insulindosis hos gravide med diabetes under behandling med

Betamethason. Kulhydratratio og felsomhed reduceres med tilsvarende procenter

Dag 0 oges nat-insulindosis med 25%
Dag 1 oges den faste insulin dosis med 40%
Dag 2 oges den faste insulindosis med 40%
Dag 3 oges den faste insulindosis med 20%
Dag 4 oges den faste insulindosis med 10-20%

Ved insulinpumpebehandling anvendes midlertidig basalrate med tilsvarende ogning i procent, samt

tilsvarende procentvise reduktion i kulhydratratio og felsomhed. Ved egning af insulindosis med
40% reduceres kulhydratratio og felsomhed med 40%, og det kan geres ved at dividere med 1,40
(f.eks. kulhydratratio pa 10 justeres til 7 og folsomhed pa 2 justeres til 1,4). I lobet af de neeste 2

dage (Dag 5-6) reduceres insulindosis mod niveauet for indgift af Betamethason.

Ved blodglukose over 8 mmol/l for maltiderne gives supplerende hurtigvirkende insulin jf. Tabel

1.

Tabel 11. Supplerende hurtigvirkende insulin ved blodglukose over 8 mmol/l for maltider

Blodglukose Antal supplerende enheder
(mmol/l) hurtigvirkende insulin (IE)
> 8 2
> 10 4
>12 6
> 14 8
> 16 10
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Ved blodglukose >15 mmol/l underseges urinen eller blodet straks for ketonstoffer. Se afsnit 2.4.

Ved behov for ve-hemmende medicin (tokolyse) anvendes oxytocinantagonisten Atosiban
(Tractocile). Derimod ber infusion med Terbutalin (Bricanyl)/Salbutamol (Ventoline) ikke
anvendes som ve-h@mmende medicin pd grund af hej risiko for ketoacidose. Bricanyl/Ventoline
kan dog anvendes som engangsordination f.eks. ved vendingsforseg eller som akut tokolyse (nér

uterus enskes afslappet i et kortere tidsrum) under fodsel.

2.12.5 Oget fostervaekst

Foadselsvaegten for bern af kvinder med praeeksisterende diabetes er cirka 300 g hojere end forventet
sv.t. gestationsalder og ken (2).

Aktuelt er knap halvdelen af alle bern fedt af medre med preeksisterende diabetes storre end 90%
percentilen (large for gestational age) (3,19,46-49). Der er en direkte positiv association mellem
HbA lc, specielt i 2. og 3. trimester og for kraftig fostertilvaekst. Det er specielt fedtvavet, der
vokser meget, og denne overvakst er associeret til komplikationer som skulderdystoci, leesioner i
fodselskanalen, instrumentel forlesning, akut sectio og postpartum bledning (3). Nér
fostertilveeksten vurderes ved UL, er det vigtigt at se, hvordan de forskellige fotale mél
(hovedomfang, femurleengde samt abdominalomfang) er proportioneret i forhold til hinanden, for at
diagnostisere dysproportioneret vaekst. Det er vist, at et relativt stort abdominalomfang er associeret
med ogget risiko for skulderdystoci (50). Nar fostervagten skennes til 3500-4000 gram og/eller ved
spurt (excessiv tilvaekst) 1 fostervaksten planlegges forlesning ved igangsettelse eller sectio, efter
obstetrisk vurdering i samradd med den gravide under hensyntagen til blandt andet eventuelle
tidligere fodsler og gestationsalder (uddybes nedenfor). Man skal vaere opmerksom p4i, at
usikkerheden ved UL-estimeret fostervagt er storre ved store og/eller dysproportionerede fostre.

Ved excessiv tilvekst findes ofte indikation for eget fotal overvagning med CTG og/eller UL.

2.12.6 Intrauterin fosterded

For at forebygge intrauterin fosterded er omhyggelig glykemisk kontrol yderst vigtigt. Endvidere
overvages fosterets vaekst omhyggeligt med UL, og der er fokus péd opsporing af hypertensive
komplikationer til graviditeten. Den gravide instrueres i at marke efter fosterbevagelser dagligt fra
omkring 24-26 uger og i at kontakte fodeafdelingen ved mindre liv. CTG i slutningen af

graviditeten anbefales pa individuel indikation, f.eks. hvis der er obstetriske komplikationer som
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oget fostertilveekst, HbAlc over 53 mmol/mol (7,0%), markant fald i insulinbehovet samt at den

gravide marker mindre liv. Forlesning kan komme pé tale efter obstetrisk vurdering.

Ketoacidose er som navnt i afsnit 2.4 en livstruende komplikation for fosteret og kraever omgéende
aktion med akut indleggelse ideelt pad medicinsk eller obstetrisk specialafdeling. Behandles efter
vanlige retningslinjer, dog ofte med betydelig storre insulindosis og i tet samarbejde mellem

obstetriker og diabetolog.

2.12.7 Fosteroverviagning

Der er ogget risiko for intrauterin fosterded i1 graviditeter hos kvinder med praeksisterende diabetes
(47,51,52). Der er i nogle undersogelser vist en tiltagende risiko for intrauterin fosterded efter 35-37
uger. CTG har derfor veret anvendt rutinemassigt mange steder, uden at der forela egentlig evidens
for dette. Internationale guidelines for anvendelse af CTG varierer fra 2 gange ugentligt fra 32-34
uger til ingen rutinemaessig anvendelse (53,54). Pa Rigshopitalet har man baseret pa danske data
(53) de sidste dr anvendt en pragmatisk tilgang, saledes at CTG anvendes rutinemassigt en gang om
ugen fra 37 uger og ellers pd indikation (f.eks. preeeklampsi, stor fostervaekst og mindre liv).
Arbejdsgruppen anbefaler denne praksis for CTG anvendelse hos gravide med preeksisterende
diabetes.

Pa baggrund af den egede risiko for abnorm fostervaekst samt intrauterin fosterded anbefales
overvagning med UL-estimeret fostervagt gerne suppleret med flowmaling i a. umbilicalis og a.
cerebri media f.eks. ved cirka 27, 33 og 36 uger, oftere ved behov. Det er dog velkendt, at a.
umbilicalis pulsatility index kan vaere nedsat ved fotal makrosomi (55,56), og abnorme flows ses
generelt sjeldent ved sent inds@ttende placentadysfunktion (efter 34 uger) (57). Derfor kan

performance af de fotale flows i1 forhold til at preediktere adverse outcomes vere nedsat (58).

2.12.8 Diabetisk nefropati, mikroalbuminuri, eller hypertension

Kvinder med disse tilstande folges med hyppige kontroller i hele graviditeten inklusiv maling af
urin-albumin/kreatinin ratio eller degnurin-albuminudskillelse ved hvert besog. Ved hjemmemalt
systolisk blodtryk > 130 mmHg og/eller diastolisk BT > 80 mmHg og/eller urin-albuminuri (urin-
albumin/kreatinin ratio) > 300 mg/g pabegyndes behandling med Methyldopa. Antihypertensiv
behandling kan ogsa opstartes pé basis af klinik blodtryksmalinger over 135/85 mmHg, hvis der
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ikke foreligger hjemmeblodtryk. Der kan suppleres med Trandate eller Adalat Oros ved behov.
Malet er hjemmemalt blodtryk under 130/80 mmHg, konsultationsblodtryk under 135/85 mmHg og
urin-albumin (urin-albumin/kreatinin ratio) under 300 mg/degn med henblik pé at forebygge

preeklampsi og/eller svaer nefrotisk proteinuri.

Kvinder, der er i antihypertensiv behandling ved graviditetens start, kan fortsatte med dette.
Behandling med ACE-ha&mmer eller Angiotensin Receptor Blokkere skal dog @ndres til
Methyldopa. Betablokkere og calcium-antagonister kan om fornedent anvendes. Kvinder, der
allerede er i behandling med diuretika (Furosemid eller Thiazid) fer graviditeten, kan ofte med

fordel fortsaette denne behandling, ellers ber diuretikabehandling sa vidt muligt undgés (Tabel 4)
.

Igangvarende behandling med Magnyl 150 mg kan fortsatte under organogenesen og anbefales

seponeret en uge for forventet fadsel. Ved opstart af Magnyl venter man ofte til efter organogenesen

(10-12 fulde uger) (16). Se afsnit 2.1 og 2.10.

2.12.9 Interkurrent sygdom

I forbindelse med akut henvendelse/indlaeggelse med interkurrent sygdom med feber og/eller
kvalme og opkastninger anbefales maling af blodglukose, urin/blod for ketonstoffer og bestemmelse
af venes bikarbonat og eventuelt pH. Se afsnit 2.4.

Tromboseprofylakse kan overvejes. Se afsnit 2.12.1

3. Fadslen
3.1 Fadselstidspunkt og fedselsmade

Jo mere normalt alt er, jo l&engere kan man afvente spontant igangsattende fodsel. P4 grund af den
ogede risiko for stort foster, praeeklampsi og intrauterin fosterded er der tradition for, at fadslen
settes 1 gang senest ved 40+0 uger. I praksis sker dette oftest noget tidligere (ved 37-39 uger) efter
individuel vurdering pd baggrund af fostersken (inkluderende om tilvaeksten er proportional),

obstetrisk historik, gestationsalder, aktuelle obstetriske komplikationer samt diabetesregulationen.
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Nyere danske underseggelser finder, at median gestationsalder ved fedslen er 37+3 uger, og at cirka.

halvdelen foder vaginalt (2).

Igangsattelse af fodslen kan ske med samme metoder som hos andre gravide, det anbefales dog, at

igangsattelse rutinemaessigt sker under indlaeggelse.

Fostrene er som gruppe sartere end andre fostre - specielt ved darlig maternel diabetesregulation
eller fotal makrosomi. Da det drejer sig om risikograviditeter anbefales tet overvagning i aktiv
fodsel — med CTG eller fotal ST-analyse (STAN). Der er bade i litteraturen samt klinikken erfaring
for, at STAN oftere rapporterer events — specielt bifasiske events. Erfaringsmaessigt er det specielt

events pa en normal CTG, der ses (59).

Ved handteringen af selve fodslen skal man vare opmerksom pa, at fostrene som anfoert ovenfor,
kan have farre ressourcer. Ligeledes skal man i forbindelse med beslutning om instrumentel
forlesning veere opmaerksom pa den egede risiko for skulderdystoci, specielt ved langsom
progression. Ved stort fostersken skal forsigtighed udvises for anlaeggelse af cup, hvor caput ikke er

pa bakkenbunden.

3.2 Mal for diabetesbehandlingen under foedslen

Blodglukose 4-7 mmol/l. Blodglukose males hver time.

Der er beskrevet en sammenhang mellem hgje blodglukoseverdier hos kvinden under fedslen og
udvikling af neonatal hypoglykami hos barnet. Erfaringsmaessigt falder insulinbehovet betydeligt
under fodslen, hvilket eger risikoen for maternel hypoglykami (60,61).

3.3 Insulin og kost ved igangsattelse af fodslen

Saedvanlig kost og insulin indtil fedslen er godt i gang med regelmaessige veer. Ved aktiv fodsel,
vurderet af jordemoderen, kan der indledes infusion med isotonisk glukose, som kan justeres
athangig af blodglukoseveardierne. Glukoseinfusion og insulinbehandling felger lokale

retningslinjer og stiler mod de i afsnit 3.2 nevnte mal for blodglukose.

Kvinder med type 2 diabetes klarer sig ofte uden insulinindgift under selve fodslen.
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3.4 Handtering af insulinpumpe under igangsat fodsel

Ved diabeteskontrol omkring 33-34 uger kan der udarbejdes en separat plan for
pumpeindstillingerne under igangsat fodsel og for efterfodselsforlabet. Denne plan kan leegges i
insulinpumpen, sd kvinden kan sla over pa det relevante program under henholdsvis fodsel og
efterfodselsperiode og justere efter behov. Generelt skal pumpeindstillingerne efter fodslen svare til
en reduktion 1 degninsulindosis pd 20-30% 1 forhold til dosis fer graviditeten (basalrate 20-30%
lavere, kulhydratratio og felsomhed 20-30% hgjere.

Insulinpumpen kan beholdes pa under fodslen. Den kan placeres til siden pd abdomen, pa ballerne
eller larene. Basalinfusionen kan initialt fortsattes med uandrede indstillinger og nedjusteres med
cirka 20-50%, ofte til de vaerdier, som skal anvendes efter fodslen, f.eks. nir blodglukose er under 5
mmol/l. Supplerende insulin gives med 1-4 IE ad gangen efter individuelt skon, og insulinpumpens

indbyggede guide til supplerende insulin anvendes ikke under fedslen.

3.5 Insulin og kost ved elektivt sectio

Kvinden faster efter an@stesiafdelingens retningslinjer, og glukose- og insulintilfersel kan forega

efter lokale retningslinjer.

Som forslag kan bruges: Aftenen inden elektivt sectio tages vanlig aften/nat insulindosis. Om
morgenen for sectio (typisk kl. 7.30) tages som tommelfingerregel 33% af morgen-+frokost
insulindosis fra dagen for givet som langsomvirkende insulin. Samtidig opsattes infusion isotonisk

glukose 20-60 ml/time justeret efter blodglukoseniveau.

Ved insulinpumpebehandling nedjusteres basalraterne individuelt (ofte cirka 70-80% af dosis fer
graviditeten) s sent som muligt inden sectio. Hvis fasteblodglukose er over 7 mmol/l, suppleres
med 1-2 IE hurtigvirkende insulin. Ved blodglukose < 4 mmol/l eges glukoseinfusionshastigheden

til det dobbelte 1 30 minutter.
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4. Efter fodslen
4.1 Mal for diabetesbehandlingen

Ved diabeteskontrol omkring 33-34 uger kan der udarbejdes en separat plan for insulindosis i
efterfodselsforlabet. Hos pumpebehandlede kan denne plan leegges i insulinpumpen, sé kvinden kan

sla over pé det relevante program efter fodslen og justere efter behov.
Mal for behandlingen (8,62):

e Undgé svaere hypoglykemiske tilfelde.

e Blodglukose 4-7 mmol/l for hovedmaéltider og 4-10 mmol/l pa evrige tidspunkter er generelt
tilfredsstillende.

e Ved anvendelse af tCGM/isCGM tilstraebes > 70% af vaerdierne i intervallet 3,9-10,0

mmol/l og < 4% under 3,9 mmol/l.

I de forste maneder efter fodslen er HbA1c ikke en optimal marker for glykamisk kontrol pa grund
af det fysiologiske fald i HbA1c under graviditet (21) og blodtabet under fedslen (63).

4.2 Insulinbehov

Efter fodslen stiger insulinfelsomheden betydeligt, og insulinbehovet falder som oftest til verdier
omkring 70% af behovet for graviditetens indtraeden. I henhold til lokale retningslinjer reduceres
insulindosis derfor umiddelbart efter fedslen til vaerdier omkring 70% af dosis fer graviditeten, som
ofte svarer til cirka 1/3 af dosis dagen for fodslen. Specielt skal natinsulindosis reduceres
tilstreekkeligt. Eventuelt kan man udelukkende give insulin efter skema de forste par dage. Nar
malken lober til, kan insulinbehovet falde yderligere blandt andet pa grund af kulhydratforbruget
ved amning (cirka 50 gram kulhydrat/degn). Individuel hyppig justering af insulindosis er ofte
nedvendig. Kvinden kan informeres om langsomt stigende insulinbehov de naeste uger og igen ved
amningens opher. Ammende kvinder har i gennemsnit et insulinbehov, der er cirka 20% lavere, end

for de blev gravide (62).

Ved insulinpumpebehandling under amning er basalraten cirka 14% lavere, og kulhydrat-ratio er
cirka 10% hgjere sammenlignet med for graviditeten. Pumpeindstillinger med felsomhed cirka 3,5

mmol/l og mél for blodglukose cirka 5,8 mmol/l kan anvendes i ammeperioden (64).
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Hos kvinder med type 2 diabetes kan insulinbehandlingen oftest seponeres umiddelbart efter
fodslen. Alternativt gives en tredjedel af dosis degnet for fodslen, og man stiler mod seponering
indenfor fa dage. Kvinder med type 2 diabetes 1 behandling med Metformin for graviditeten skal
orienteres om, at Metformin om nedvendigt kan anvendes under amning, men at mindre mengder
overfores til barnet. Der er ikke beskrevet bivirkninger hos barnet. Generelt ligger blodglukose ofte
bedre i ammeperioden, og som udgangspunkt anbefales insulinbehandling i ammeperioden, hvis der

er behov for medicinsk behandling.

Hos ammende kvinder skal man vare yderst tilbageholdende med supplerende insulin ved heje
blodglukoseverdier, isar til natten. Ved praprandielle blodglukoseverdier over 10 mmol/l kan der
suppleres med 1 IE hurtigvirkende insulin. Der anbefales hojst suppleret med 4 IE ad gangen og

primart kun for hovedmaéltider.
Nér amningen er ophert, kan samme insulindosis som forud for graviditeten ofte anvendes.

Ambulant kontrol i kvindens vanlige diabetesambulatorium cirka 2 maneder efter fodslen inklusiv
planlegning af fotoscreening af gjnene indenfor 3-6 maneder efter fodslen og méling af TSH med
henblik pa opsporing af hypothyroidisme og postpartum thyreoiditis anbefales. Ved tidligere behov
kan tilbydes besog hos diabetessygeplejerske og/eller diztist.

4.3 Blodtrykssaenkende behandling

Blodtrykssenkende behandling, som er pdbegyndt pd grund af gestationel hypertension eller
praeklampsi, kan ofte udtrappes i lobet af de forste dage til uger efter fodslen.

Kvinder med kendt hypertension, nefropati eller mikroalbuminuri forud for graviditeten eller behov
for langvarig antihypertensiv behandling under graviditeten vil som regel have behov for fortsat
behandling efter fodslen. ACE ha&mmerne Enalapril og Captopril kan anvendes under amning, og
den antihypertensive behandling kan eventuelt skiftes til et af disse preeparater inden hjemsendelse

efter faodsel.

Adalat Oros og Trandate kan ogsa anvendes under amning. Ved behandling med Trandate skal dog
udvises forsigtighed, da det kan maskere symptomer pa hypoglykami. Diuretika (Furosemid eller
Thiazid) kan anvendes, hvis det anvendtes under graviditet, men ber ikke opstartes i ammeperioden.

Methyldopa er ikke forstevalgspreparat efter fodslen pga. bivirkninger i form af treethed og risiko
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for forvaerring af eventuel postpartum depression. Angiotensin Receptor Blokkere ber ikke

anvendes under amning (65).

Hvis der 3 maneder efter fodslen er persisterende hypertension og/eller albuminuri (urin-
albumin/kreatinin ratio >30 mg/g), kan blodtrykssaenkende behandling med h&mning af renin

angiotensin systemet opstartes.

4.4 Lipidsaenkende medicin

Kvinder, som forud for graviditeten var i lipidsenkende medicin, kan genoptage denne behandling,

ndr amning er ophert.

4.5 Kost

Der gives kostvejledning ud fra individuelle forhold med fokus pé forhgjet behov for
kulhydratindtag ved amning. Specielt ber kulhydratindtaget vare tilstraekkeligt for at undga
hypoglykami og ketonemi. Der anbefales mindst 210 g kulhydrat per degn, primart med lav
glykaemisk indeks (62,66). Der kan anbefales kulhydrat inden for reekkevidde ved amning. Mange
genvinder deres prae-gravide vaegt indenfor 1-2 maneder (67), og efter ammeperioden kan

vejledning i energireduceret kost gives efter behov for at opné praegravid vaegt.
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Appendix 1: Insulinbehandling af gestationel diabetes

Diagnosekoder (ICD)

0244 E Insulinbehandlet gestationel diabetes mellitus

Der henvises til geldende instrukser udarbejdet af Dansk Selskab for Obstetrik og Gynakologi
(DSOG) vedrerende diagnose og initial behandling af gestationel diabetes:
http://www.endocrinology.dk/kliniske%20retningslinier%20-%20GDM.pdf og
http://gynobsguideline.dk/sandbjerg/Behandling%20af%20gestationel%20diabetes%20mellitus.pdf.

I hervaerende appendix bereres kun principperne for insulinbehandling ved gestationel diabetes.

Definition

Gestationel diabetes: Nedsat glukosetolerance, der debuterer eller forst erkendes i graviditeten. Se

venligst ovennaevnte DSOG guideline med hensyn til detaljer for screening, diagnosticering m.v.

Det folgende gelder ikke kvinder med manifest diabetes i graviditeten. Disse behandles som

kvinder med preaeksisterende diabetes (se tidligere afsnit).

Visitation

Insulinbehandling af GDM varetages af de afdelinger, der ifelge specialeplanen er godkendt til

denne funktion.

Behandling

Behandling af gestationel diabetes (GDM) med di@t og insulin, hvor det er nedvendigt, reducerer
risikoen for alvorlige komplikationer hos den nyfedte med 75% og risikoen for makrosomi med

50% (68).
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Nér diagnosen GDM er stillet, pdbegyndes nonfarmakologisk behandling. Se sarskilt instruks:
http://gynobsguideline.dk/sandbjerg/Behandling%20af%?20gestationel%20diabetes%20mellitus.pdf:

* Diztvejledning
* Vejledning 1 fysisk aktivitet
* Hjemmemonitorering af blodglukose

* Teet obstetrisk kontrol inklusiv plan for fedslen

Behandlingsmalet er blodglukose 4-6 mmol/l for hovedmaltider og 4-8 mmol/l cirka 1'% time efter
hovedmaltider. Hvis behandlingsmalet ikke er opnaet indenfor 1 uge efter pabegyndt
nonfarmakologisk behandling, optimeres diztbehandlingen, og insulinbehandling overvejes. Der er
indikation for insulinbehandling, hvis der over en 2 ugers periode er > 2 forhgjede verdier uden

oplagt forklaring.

HbA 1c males ved diagnosen og herefter med 2-4 uger mellemrum. Malet for HbAlc er under 38

mmol/mol (5,6%) (10).

Hvis fosterskennet er over +2 SD eller ved UL-estimeret vagtestimat over +15-20% soges
diabetesbehandlingen intensiveret yderligere. Et behandlingsmal pd 4-5,5 mmol/l fer hovedmaltider

og 4-7 mmol/l efter méltider kan anvendes.

Compliance med diabetesdizten skonnes ved udspergen og ud fra den ugentlige vegtogning. En
ugentlig veegtogning ned til 0 gram skennes forsvarlig hos svert overvaegtige og kortvarig vagttab

kan accepteres.

Orale antidiabetika anbefales ikke til gravide i Danmark.

Insulinbehandling

a) Opstart af insulinbehandling kan foregd ambulant med telefonisk titrering af insulindosis med fa
dages mellemrum.
b) Humane insuliner og hurtigvirkende insulinanaloger som Insuman Rapid, NovoRapid, Humalog,

Aspart Protamin (Novomix 30), Levemir og Lantus kan anvendes.
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c) Basal-bolus terapi (4-gangs-behandling med hurtigvirkende insulin for hovedmaltider og
langsomvirkende insulin til natten) har fysiologiske fordele og kan anvendes primert. Der er i flere
centre god erfaring med at anvende insulin Novomix 30 to gange dagligt, hvilket kan oges til 3
gange dagligt ved behov.

d) Ved fastleggelse af den initiale degninsulindosis skal der tages hensyn til den betydelige
insulinresistens, samt at det totale estimerede degn-insulinbehov i 3. trimester gennemsnitligt er
cirka 0,9 IE per kg legemsvagt. Der kan legges ud med 0,3 IE/kg legemsvegt. Herefter titreres
insulindosis hurtigt og ofte med stor egning af insulindosis indtil malet for glukoseregulationen er
naet. Kvinden kan med fordel oplaeres i selv at gge insulindosis hver 3. dag. Et dagligt insulinbehov

over 1 IE/kg er ikke ualmindeligt.

Kontrol af blodglukose under fedslen

a) Hos insulinbehandlede ber blodglukose kontrolleres med 1-2 timers mellemrum under fodslen.
Malet er blodglukose mellem 4 og 7 mmol/l.

b) Ved kraftigt ve-arbejde kan flydende kulhydrater tilbydes i form af saftevand, intravenes
glukose eller lignende.

c¢) Ved blodglukose over 7 mmol/l begrenses kulhydrattilferslen, og/eller suppleres med 2-4 IE
hurtigvirkende insulin (analog eller human) overvejes.

d) Ved blodglukose under 4 mmol/l suppleres med hurtigvirkende kulhydrater i form af saftevand,
intravengs glukose eller lignende.

e) Ved igangsattelse af fodslen fortsaetter kvinden med vanlig insulindosis, indtil hun skennes at
vare 1 aktiv fadsel. Under aktiv fodsel er insulinbehovet betydeligt lavere end i graviditeten, cirka
en tredjedel, og der vil ofte ikke vaere behov for yderligere insulinindgift. Alternativt gives insulin

efter behov i1 henhold til lokale retningslinjer for fodende med praeeksisterende diabetes.

Kontrol og behandling efter fodslen

Blodglukose méles indenfor 2 timer efter fodslen hos moderen. Primart observeres

kvinden uden fast insulinbehandling, og de fleste kan klare sig uden insulin. Ved hgje blodsukre
kan der gives insulin efter behov ud fra blodglukosevardierne for at afdekke eventuelt vedvarende
insulinbehov. I enkeltstaende tilfaelde kan den faste insulinbehandling fortsattes efter fedslen i

reduceret dosis, typisk cirka en tredjedel af dosis for fedslen.
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Kvinder med tidligere GDM tilrades at fortsatte med en sund livsstil og at {4 kontrolleret
deresglukosetolerance 2-3 méneder efter fodslen og derefter oral glukosetolerancetest (OGTT),
faste blodglukose eller HbAlc med 1-3 ars interval, sé en eventuel debut af diabetes kan

diagnosticeres tidligt.

OGTT anbefales fremfor HbAlc i de forste 2-3 maneder efter fodslen, da HbAlc pé dette tidspunkt
ikke er en optimal marker for glukosetolerance péd grund af det fysiologiske fald i HbAlc under

graviditet (21) og blodtabet under fodslen (63).
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