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Einleitung 1

1 Einleitung

1.1 Begriffsbestimmung

Als Gestationsdiabetes (GDM) bezeichnet man alle Félle von Glucoseintoleranz, die erstmals
in der Schwangerschaft diagnostiziert werden. Die Definition umfasst die Moglichkeit, dass
es sich bei der Glucosetoleranzstérung um eine Erstmanifestation bzw. einen prikonzeptionell

nicht diagnostizierten Typ I- oder Typ II- Diabetes handelt'.

Der Gestationsdiabetes ist eine der haufigsten Schwangerschaftskomplikationen. Jedoch
liegen aufgrund unterschiedlicher Bewertungskriterien und der Tatsache, dass in Deutschland
kein generelles Screening vorgeschrieben ist, keine verldsslichen Zahlen tiber die Hiufigkeit
des GDM in Deutschland vor. Die Angaben zur Pridvalenz weltweit schwanken zwischen
0,15% und 15,3%”. Laut Perinatalerhebung betrug die Privalenz in Deutschland im Jahr 2004
2,1%".

1.2 Pathophysiologie des Gestationsdiabetes

Der Kohlenhydratstoffwechsel der Schwangeren ist durch eine zunehmende Insulinresistenz
bzw. eine absinkende Insulinsensitivitit gekennzeichnet’, welche meist in der Mitte der
Schwangerschaft beginnt und bis zum Ende der Schwangerschaft nahezu auf das Niveau von
Typ II- Diabetikern ansteigt’. Die Insulinresistenz wird dabei sowohl durch die miitterliche
Gewichtszunahme, als auch durch die vermehrte Ausschiittung von antiinsulindren Hormonen
(Progesteron, Prolaktin, Ostrogene, Kortisol, humanes Plazentalaktogen u.a.) geférdert6. Die
Insulinresistenz zeichnet sich vor allem durch eine verminderte Glucoseaufnahme in die
Skelettmuskulatur, Fettgewebe und Leber, sowie eine verminderte Suppression der
endogenen Glucoseproduktion aus. Ist die Insulinproduktion der B- Zellen des Pankreas
inaddquat und kann der gesteigerte Insulinbedarf nicht gedeckt werden, gerdt die Mutter in

eine diabetische Stoffwechsellage.

1.3 Diagnostik des Gestationsdiabetes

Der Gestationsdiabetes wird mittels oralen Glucosetoleranztests (0GTT) diagnostiziert, wobei

man von einem GDM ausgehen kann, wenn mindestens zwei Blutzuckerwerte erhdht sind.



Einleitung 2

Eine gestorte Glucosetoleranz (IGT) liegt vor, wenn nur ein erhohter Wert gemessen wird.
O’ Sullivan und Mahan publizierten 1964 als Erste verbindliche Grenzwerte flir die Diagnose
des Gestationsdiabetes’. Diese Arbeitsgruppe fiihrte einen 100g- Glucosetest durch und
bestimmte die Blutglucose mittels Somogyi- Nelson- Methode im Vollblut. Man bestimmte
die Niichtern- sowie Ein-, Zwei- und Dreistundenwerte. Carpenter und Coustan fiihrten 1982
neue Grenzwerte fiir den 100g- Glucosetest ein, die sich sowohl durch die Modifizierung der
Bestimmungsmethode (Hexokinasereaktion) als auch der verwendeten Blutfraktion (vendses
Plasma) ergaben®. Alternativ wurde 1997 durch die American Diabetes Association (ADA)
ein 75g- 2h- Test empfohlen’, der eine bessere Vergleichbarkeit mit dem Standardtest fiir
nichtschwangere Erwachsene ermdglichen soll'’. Die Deutsche Diabetes Gesellschaft
empfiehlt seit 2001 die Grenzwerte nach Carpenter und Coustan. Die diagnostischen Kriterien

zur Diagnosestellung eines Gestationsdiabetes sind in Tabelle 1-1 dargestellt.

Arbeitsgruppe Glucosebelastung | Blutfraktion Grenzwerte zu den Zeitpunkten
nuchtern; 60; 120; 180 Minuten

O’Sullivan/ Mahan 1964 100g Vendses Vollblut | 90mg/dl; 165mg/dl; 145mg/dl; 125mg/dl

Carpenter/ Coustan 1982 100g Venoses Plasma 95mg/dl; 180mg/dl; 155mg/dl; 140mg/dl

American Diabetes 100g Vendses Plasma 95mg/dl; 180mg/dl; 155mg/dl; 140mg/dl

Association 1997 75g 95mg/dl; 180mg/dl; 155mg/dl

Deutsche Diabetes 75g Kapillarblut 90mg/dl; 180mg/dl; 155mg/dl

Gesellschaft 2001 Vendses Plasma 95mg/dl; 180mg/dl; 155mg/dl

Grazer Kriterien 1998 75g Kapillarblut 160mg/dl (1- h- Wert)

Tabelle 1-1: Diagnostische Kriterien zur Diagnosestellung des Gestationsdiabetes

Um eine Aussage iiber die fetale Gefdhrdung zu treffen, untersuchte Weiss 1998 den fetalen

Insulinspiegel als prognostischen Parameter. Er fand heraus, dass bei erhohten
Fruchtwasserinsulinwerten iiber der 99. Perzentile (10uE/ml) der 1- h- Grenzwert im oGTT in
98% der Fille iiberschritten wurde. Damit rdumte Weiss in seinen Grazer Kriterien dem 1-h-
Wert mit einem Grenzwert von 160mg/dl die hochste Sensitivitdt fiir die Diagnose eines
fetalen Hyperinsulinismus ein'".

Um international akzeptierte Kriterien fiir die Diagnostik und Klassifikation des
Gestationsdiabetes zu finden, wurde 1991 eine internationale multizentrische Studie (The
Hyperglycemia and Adverse Pregnancy Outcome (HAPO) Study)'’ initiiert, die den
Zusammenhang zwischen miitterlicher Hyperglykédmie und perinataler Morbiditédt untersucht.

In dieser Studie wird bei 25.000 Frauen in der 24.- 32. Schwangerschaftswoche ein
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verblindeter 75g- oGTT durchgefiihrt, wobei eine Entblindung nur erfolgt, wenn der
Niichternglucosewert 105mg/dl, bzw. der 2-h- Plasmaglucosewert 200mgl/dl {iberschreitet
oder ein Plasmaglucosewert 45mg/dl unterschreitet. Neben dem oGTT werden Messungen
des miitterlichen HbA,C- und C- Peptid- Wertes, Nabelschnur- C- Peptid und Nabelschnur-
Plasmaglucose sowie 1- und 2- h- Messungen der postpartalen neonatalen Plasmaglucose
durchgefiihrt. Zudem werden die Rate an Sektiones, Makrosomie, neonatale Hypoglykdmie
und fetaler Hyperinsulinismus als Outcomeparameter erhoben. Ergebnisse aus dieser Studie
stehen bei Verdffentlichung dieser Arbeit noch aus. Bis die abschlieBenden Ergebnisse

vorliegen, sind die Grenzwerte der DDG als verbindlich anzusehen .

1.4 Therapie des Gestationsdiabetes
Die Therapie des Gestationsdiabetes in der Schwangerschaft beinhaltet als oberstes Ziel die

Priavention von fetalen, bzw. neonatalen Komplikationen. Grundlage der Behandlung ist in
erster Linie eine didtetische Beratung der Patientin. Es wird eine, den Bediirfnissen der
Schwangerschaft angepasste Erndhrung mit einer definierten Menge an Kohlenhydraten
empfohlen. Hierzu werden Kalorienmengen von 30 kcal/kg fiir normalgewichtige
Schwangere, 25 kcal/kg fiir ibergewichtige Schwangere und 12 kcal/kg fiir Schwangere mit
Adipositas empfohlen'*. Die Gewichtszunahme adiposer Frauen sollte idealerweise weniger
als 8 kg in der Schwangerschaft betragen, bei nichtadipésen Frauen sollte die

Gewichtszunahme bei etwa 10- 14 kg liegen'’.

Zur Kontrolle der Stoffwechsellage sollten mindestens zwei Blutzuckertagesprofile pro
Woche erstellt werden, mit Messungen jeweils eine Stunde vor und nach Beginn der
Hauptmahlzeiten. Die ,,Fourth International Workshop- Conference on Gestational Diabetes
Mellitus* empfiehlt Niichternglucosewerte < 95mg/dl, einen 1- h- Wert von < 140mg/dl und
einen 2- h- Wert von < 120mg/dl postprandial '°. Die DDG hat diese Werte iibernommen.

Peterson konnte 1990 zeigen, dass der Spitzenwert der postprandialen Blutzuckermessung
direkt mit dem Kohlenhydratgehalt der Mahlzeit verkniipft ist'’. Dem postprandialen
Glucosewerten im Blutzuckertagesprofil ist demzufolge besondere Aufmerksamkeit zu
schenken, da auch das Risiko fiir eine fetale Makrosomie mit der Héhe des postprandialen

Glucosespiegels steigt'®.
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Neben der didtetischen Behandlung des GDM sollte ergdnzend ein moderates sportliches
Ubungsprogramm durchgefiihrt werden. So sind insbesondere Armsportiibungen geeignet, die

Blutzuckerspiegel von Gestationsdiabetikerinnen zusitzlich zu einer Diét zu senken'”.

Wirken Erndhrungsumstellung und sportliche Betitigung nur unzureichend auf den
Glucosespiegel, muss mit einer Insulinbehandlung begonnen werden. Nach den
Empfehlungen der Deutschen Diabetes Gesellschaft sollte eine intensivierte Insulintherapie
durchgefiihrt werden, wenn die Zielwerte fiir die Blutzuckermessung mehrfach iiberschritten
werden (mindestens zwei praprandial und/ oder postprandial erhohte Werte pro Tagesprofil an
mindestens zwei Tagen). Des Weiteren fiihrt auch das Vorliegen einer fetalen Makrosomie im
Ultraschall bei grenzwertig erhohten Blutglucosewerten zu einer Insulinbehandlung. In
Abbildung 1-1 sind die Diagnosekriterien sowie die Therapieziele des Gestationsdiabetes

schematisch dargestellt.

) Bei Risikofaktoren:
Diaghose: Schwangerschaft *Adipositas
*Diabetes in Anamnesy
50-g-Test ¢ *GDMin Anamnese
5 e *Makrosomie
24.-28.5SW OGTT *Glukosurie
SupeL 24 - 28.SSW -sonstige
nichtern=90mao/d
MNach 1 Std. = 180mgid|
MNach 2 Std. = 155mgid| OGTT
M ;
Im 1. Trimenon
h 4 l h 4
Ohne Befund IGT GDM
Kein Wert pathologisch EinWert pathologisch el Werte pathologisch
¥ ¥
BZTP
Diat
Sportprogramm
Insulin

Einstellungsziel: Niichtern 60- 90mg/d|
Postprandial 120- 140mg/d|

Abbildung 1-1: Standardisierte Diagnostik und Therapie des Gestationsdiabetes entsprechend den Leitlinien
der Deutschen Diabetes Gesellschaft
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1.5 Risiken des Gestationsdiabetes

1.5.1 Aktuelle und langfristige Risiken fir die Mutter
Zahlreiche Untersuchungen konnten zeigen, dass ein Gestationsdiabetes mit einer erhdhten

Morbiditit der Mutter und des Kindes einhergeht. Die Risiken fiir die Schwangerschafts-
diabetikerin sind:
e Haufung von Harnwegsinfekten, resultierend aus verminderter Infektabwehr und
vermehrter Glukosurie,
e Entwicklung einer schwangeschaftsinduzierten Hypertonie oder Pracklampsie®,
e Erhéhung der Sektiorate, bedingt durch die Makrosomie des Kindes?',
e Polyhydramnion, welches das Risiko von Friihgeburt, Plazentainsuffizienz und

vorzeitigen Blasensprunges erhoht™ >

Sowohl die miitterliche Hyperglykémie als direkter, als auch der hohe fetale Insulinspiegel als
indirekter Wachstumsfaktor, fiihren zu einer kindlichen Makrosomie, die ursidchlich fiir
geburtshilfliche Komplikationen wie:

e Schulterdystokie,

e vaginal operative Entbindung,

¢ Entbindung per Sectio,

e atonische Nachblutung sind** %°.

Es besteht eine enge Assoziation zwischen der Hohe der Glucosewerte in der
Schwangerschaft und der Entwicklung einer miitterlichen Glucosetoleranzstorung postpartal.
Schifer- Graf konnte 2002 nachweisen, dass hohe Niichternglucosekonzentrationen, ein
frithes Gestationsalter zum Zeitpunkt des pathologischen oGTT sowie eine Insulintherapie in
der Schwangerschaft zu einem pathologischen oGTT nach der Entbindung pridisponieren’.
Sowohl die ,,Fourth International Workshop- Conference on Gestational Diabetes Mellitus*
als auch die Deutsche Diabetes Gesellschaft empfehlen daher 6- 12 Wochen nach der

16 . . . ..
. Frauen mit emer Disposition zur

Entbindung einen oralen Glucosetoleranztest"
Entwicklung eines Diabetes Mellitus kdnnen so zu einem frithen Zeitpunkt erkannt und das
Risiko fiir diabetische Organ- und Spédtschiden der Frau durch Gewichtsverringerung und

Verinderungen der Lebensgewohnheiten reduziert werden”’.
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1.5.2 Risiken fur das Kind in der Fetal- und Neonatalperiode
Schwangerschaften mit Gestationsdiabetes sind mit einer erhohten kindlichen Morbiditét

assoziiert. Laut der Pedersen- Hypothese™ fiihrt die miitterliche Hyperglykdmie zu einer
fetalen Hyperglykamie, die eine reaktive Hyperplasie der B- Zellen des fetalen Pankreas zur
Folge hat. Der daraus resultierende Hyperinsulinismus kann sich beim Neugeborenen in
folgenden Symptomen duBern® *:

e Hypoglykimie,

e Elektrolytstorung (v.a. Calcium und Magnesium),
e Hyperbilirubindmie,

e Polyzythémie,

e Atemnotsyndrom.

1.5.3 Risiken fur das Kindes in der Adoleszenz und im spateren Leben
Gegenstand der derzeitigen wissenschaftlichen Diskussion ist die Frage, inwieweit das

intrauterine Milieu in der Schwangerschaft einen Einfluss auf die spétere korperliche und

geistige Entwicklung des Kindes hat.

Freinkel pragte 1980 den Begriff der ,,fuel mediated teratogenesis* als Erklarungsmodell fiir
die nicht genetisch bedingte Vererbung einer Diabetesdisposition®’. Dabei fiihrt der
anhaltende fetale Hyperinsulinismus zu einer Hypertrophie und Hyperplasie der B- Zellen des
Pankreas. Folge ist eine Apoptose der - Zellen des Pankreas und somit eine Schidigung des
Inselzellorgans. Diese Schiadigung bleibt auch nach der Geburt bestehen. Es resultiert ein
erhohtes Risiko beim Kind im spdteren Leben eine Adipositas mit herabgesetzter

Insulinsensitivitit bei erhdhten Blutglucosewerten zu entwickeln®* **.

Die Storungen im kindlichen Stoffwechsel fiihren weiterhin zu einer erh6hten
Wahrscheinlichkeit, im spiteren Leben an Typ II- Diabetes zu erkranken®. Es besteht ein
erhéhtes Risiko einen Bluthochdruck sowie eine Fettstoffwechselstérung zu entwickeln®> *°.
Untersuchungen zur neurologischen und psychomotorischen Entwicklung konnten zudem
einen direkten Zusammenhang zwischen der miitterlichen Stoffwechsellage in der
Schwangerschaft und einem erniedrigtem kindlichen Intelligenzquotienten sowie einer

gestorten neurologischen Entwicklung herstellen *” *%.
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Das fetale Wachstum wird durch eine Reihe weiterer Faktoren beeinflusst. Miitterliche
Faktoren wie Ethnizitit, GroBle, Gewicht, Paritdt und soziookonomische Faktoren konnen

ebenfalls zu einer Zunahme des Geburtsgewichtes fiihren®”.

Eine sorgfiltige prinatale Stoffwechseldiagnostik- und Therapie kann viele der genannten
miitterlichen und kindlichen Komplikationen verhindern*” *'. In Abbildung 1-2 ist der
Circulus vitiosus der Stoffwechseldysregulation durch den Gestationsdiabetes dargestellt.
Durch das prigravide bestehende metabolische Syndrom der Frau kommt es in der
Schwangerschaft zu einer weiter zunchmenden Insulinresistenz. Bei fehlender
Gegenregulation manifestiert sich ein  Gestationsdiabetes. Durch den fetalen
Hyperinsulinismus und der daraus resultierenden Schidigung des Pankreas steigt das Risiko
zur Entwicklung von Ubergewicht und einer diabetogenen Stoffwechsellage beim Kind und

einer folgerichtigen Entwicklung eines metabolischen Syndroms im Erwachsenenalter.

Schwangerschaft
Stérung im Stoffwechsel

Erwachsenenalter
Adipositas Fet/ Neugeborenes

Typ2- Diabetes Makrosomie

Bluthochdruck
Fettstoffwechselstdrung

Kindheit
Adipositas
Insulinresistenz

Abbildung 1-2: Circulus vitiosus des gestdrten Glucosestoffwechsels in der Schwangerschaft und der
Entwicklung eines metabolischen Syndroms im Erwachsenenalter
1.6 Einfluss der fruhkindlichen Ernéahrung auf die Entwicklung des Kindes

Die Sduglingserndhrung hat einen bedeutenden Einfluss auf die Entwicklung von Funktions-

und Organstérungen im spéteren Erwachsenleben. In der Literatur finden sich drei zentrale
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Hypothesen zum fetalen und neonatalen Ursprung von spiteren Krankheiten und
Adipositas*:
1. Das intrauterine und postnatale Uberangebot an Nahrung erhoht das Risiko eines
spiteren Ubergewichts,
2. Intrauterine Mangelversorgung, als anderes Extrem, kann ebenfalls zu einem
steigenden Risiko fiir spateres Ubergewicht fiihren®,
3. Optimale Erndhrung in Form von Stillen reduziert das Risiko des Kindes spiter an

Adipositas zu erkranken.

Die Bedeutung der optimalen Erndhrung in der Schwangerschaft und friihen Kindheit ist in

Abbildung 1-3 dargestellt.

o
(1)
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4
Y
=
L)
e
=
£ Unterernihrung TTherernihrung
i Ethéiht Risiko Ethihit Risiko
g
5
=
&
L]
[a]1]
T
&
=)
e Stillen
e Mermindert Risiko

Fetale und frihkindliche Ernalrung

Abbildung 1-3: Bedeutung der fetalen und frihkindlichen Ernédhrung in der Pathogenese der Adipositas

In den Langzeituntersuchungen der Pima- Indianer durch Pettitt konnte ein protektiver
Einfluss des Stillens auf die Entwicklung von Adipositas und Typ II- Diabetes im spéteren
Leben von Kindern aus Schwangerschaften mit Gestationsdiabetes abgeleitet werden™.
Plagemann fand demgegeniiber bei Kindern, die von diabetischen Miittern gestillt wurden,
eine Steigerung des Risikos fiir Ubergewicht und Glucoseintoleranz®. Auch Buinauskiene
konnte eine positive Korrelation zwischen der Dauer der Stillzeit und der Hohe der

Blutglucosewerte der Kinder aus Schwangerschaften mit Gestationsdiabetes feststellen™.
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Kimpiméki fand bei Kindern mit genetischer Veranlagung fiir einen Typ I- Diabetes, welche
nur kurz gestillt bzw. frithzeitig mit kuhmilchbasierter Formulanahrung gefiittert wurden, eine

schnellere Entwicklung der B- Zell- Autoimmunitéit*’.

Weitere Studien konnten folgende Ergebnisse zum Einfluss des Stillens auf die spétere
Entwicklung der Kinder beitragen:

e Der mittlere systolische und diastolische Blutdruck im spateren Leben ist bei gestillten
Kindern niedriger, als bei Kindern, die mit Sauglingsanfangsnahrung gefiittert
wurden*® ¥

e FEine ausschliefliche und lang andauernde Stillzeit fiihrt zu einem Absinken der
Privalenz von Adipositas bei 9- 10 jahrigen Kindern®’.

e Im ersten Lebensjahr besteht kein Unterschied beziiglich Gewicht und BMI zwischen

den gestillten und nicht gestillten Kindern™'.
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2 Fragestellungen
Kinder aus Schwangerschaften mit Gestationsdiabetes sind durch die speziellen intrauterinen
Bedingungen im besonderen Mafe einem Risiko fiir Ubergewicht und Adipositas, Diabetes
Mellitus Typ II und damit der Entwicklung eines metabolischen Syndroms ausgesetzt®> >>.
Klinische und experimentelle Studien konnten belegen, dass die fetale Insulinresistenz {iber
die Geburt hinaus weitreichende Folgen hat. Der Hyperinsulinismus ist moglicherweise im
Sinne eines metabolischen Syndroms mit zahlreichen Stoffwechselerkrankungen im spéteren

Leben assoziiert. Dazu zdhlen Stammfettsucht, Hypertonie, Arteriosklerose, Dyslipiddmie

. . 54
und Gerinnungsstdrungen” .

Ziel der vorliegenden Arbeit ist die Untersuchung der korperlichen Entwicklung von Kindern

aus Schwangerschaften mit Gestationsdiabetes in einem gro3en mitteleuropéischen Kollektiv.

In dieser Untersuchung wird besonders auf den Zusammenhang zwischen der Dauer des
Stillens und der Entwicklung von kindlichem Ubergewicht eingegangen. Bisher wurde nur
wenig iiber die Rolle des Stillens im Zusammenhang mit der Entwicklung von Ubergewicht
bei Kindern aus Schwangerschaften mit Gestationsdiabetes publiziert. Es wurden
widerspriichliche Ergebnisse vom Einfluss des Stillens auf die Gewichtsentwicklung dieser
Kinder veroffentlicht. In den Langzeituntersuchungen der Pima- Indianer durch Pettitt konnte
ein protektiver Einfluss des Stillens auf die Entwicklung von Adipositas und Typ II- Diabetes
im spéteren Leben abgeleitet werden. Plagemann fand demgegeniiber eine Steigerung des
Risikos fiir Ubergewicht und Glucoseintoleranz bei Kindern, die gestillt wurden. Jedoch
handelte es sich in dieser Untersuchung zumeist um Miitter mit Typ I- Diabetes, dariiber
hinaus beschrinkte sich die untersuchte Dauer des Stillens auf die erste Lebenswoche. Auch
Buinauskiene konnte eine positive Korrelation zwischen der Dauer der Stillzeit und der Hohe
der Blutglucosewerte der Kinder feststellen. In dieser Studie wurden jedoch ebenfalls

ausschlieBlich Kinder von Typ I- Diabetikerinnen untersucht.

Neuere Studien berichten iiber das verminderte Auftreten von Autoantikorpern gegen
Inselzellen bei gestillten Kindern von Mittern mit Typ I- Diabetes® *°. Andere
Untersuchungen betrachteten den Einfluss des Stillens bei gemischten Kollektiven mit

Kindern von Frauen mit Typ I- Diabetes und Gestationsdiabetes®’.
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Der erste Teil der vorliegenden Arbeit widmet sich der Frage, ob die Art der frithkindlichen
Erndhrung bei Kindern aus  Schwangerschaften mit  Gestationsdiabetes  die
Gewichtsentwicklung im frithen Schulkindalter beeinflussen kann. Es soll die Frage
beantwortet werden, ob eine mehrmonatige Stilldauer in diesem Risikokollektiv die

Adipositasrate senken kann.

Im zweiten Teil dieser Arbeit wird auf die Beziehung zwischen der Hohe des kindlichen
Blutdrucks und der Gewichtsentwicklung von Kindern aus Schwangerschaften mit
Gestationsdiabetes eingegangen. Hierbei soll untersucht werden, ob Kinder mit Ubergewicht
oder Adipositas Anzeichen eines metabolischen Syndrom, wie zum Beispiel dem arteriellen

Bluthochdruck, entwickeln.

Folgende Fragestellungen sollen in dieser Arbeit untersucht und beantwortet werden:

1. Welche Auswirkungen hat bei Kindern aus Schwangerschaften mit Gestationsdiabetes
die Art der frithkindlichen Erndhrung auf die Gewichtsentwicklung und den arteriellen

Blutdruck?

2. Besteht ein Zusammenhang zwischen dem Ubergewicht bei Kindern aus
Schwangerschaften mit Gestationsdiabetes und dem  Auftreten von erhohten
Blutdruckwerten? Konnen bei Kindern aus Schwangerschaften mit Gestationsdiabetes somit
bereits im Vorschul- und frithem Schulkindalter Anzeichen eines metabolischen Syndroms

gefunden werden?

3. Gibt es weitere Faktoren wie Geburts- BMI des Kindes, prigravidem BMI der Mutter,
BMI von Mutter und Vaters zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung, die einen Einfluss auf

den arteriellen Blutdruck des Kindes haben?
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3 Patientinnen, Material und Methoden

3.1 Kollektiv

Die vorliegende Untersuchung basiert auf Daten von Frauen mit Gestationsdiabetes, die in
den Jahren 1995- 2000 in der Risikoschwangerenberatung der Klinik fiir Geburtsmedizin des
Vivantes Klinikum Neukdlln behandelt wurden. Die Klinik verfiigt {iber 54 Betten und ist mit
durchschnittlich 3200 Entbindungen pro Jahr die zweitgroBite Entbindungsklinik
Deutschlands. Die Klinik fiir Geburtsmedizin hat den Status eines Perinatalzentrums Level I.
Die Diabetessprechstunde ist Teil dieser Klinik, es werden sowohl Frauen mit

Gestationsdiabetes als auch Schwangere mit Typ I- oder Typ II- Diabetes betreut.

Seit 1995 wird in der Diabetessprechstunde prospektiv eine Datenbank gefiihrt, in der sowohl
die prad- als auch die postpartalen Daten der Schwangeren erfasst werden. Aus dem
vorliegenden Kollektiv wurden fiir diese Untersuchung Frauen ausgewdhlt, die folgende
Einschlusskriterien erfiillten:
1. dokumentierte Diagnose Gestationsdiabetes oder Impaired Glucose Tolerance (IGT)
mit den Blutzuckerwerten des oralen Glucosetoleranztestes

2. mindestens ein Blutzuckertagesprofil

(98]

mindestens eine Ultraschalluntersuchung vor der 20. Schwangerschaftswoche zur
Festlegung des Gestationsalters

eine vollstindige fetale Biometrie im 3. Trimenon

Einlingsschwangerschaft

dokumentierte Entbindungsdaten

Einverstdndniserklarung zur Nachuntersuchung der Kinder

®© N ok

Alter des Kindes mindestens zwei Jahre zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung

Fiir die Teilnahme erhielten die Familien eine Aufwandsentschidigung in Hohe von zehn
Euro, finanziert durch externe Drittmittel. Das Studienprotokoll wurde von der

Ethikkommission der Berliner Charité gebilligt.

Aus den Krankenakten im Archiv der Geburtsklinik des Vivantes Klinikum Neukdlln wurden
die Telefonnummern, die Postadressen sowie die Namen der ambulanten Gynikologen der

Frauen recherchiert. Die Patientinnen wurden telefonisch oder per Post kontaktiert
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(Elternbrief im Anhang). Die Eltern wurden gebeten, sich mit Thren nun 2- 8- jdhrigen
Kindern zu einer Untersuchung bei uns vorzustellen. Einen Uberblick iiber die Anzahl der
untersuchten Kinder und die fiir die Studie nicht erreichbaren Kinder gibt Abbildung 4-1
(Seite 21).

3.2 Management des Gestationsdiabetes
Das Management des Gestationsdiabetes erfolgte entsprechend den Empfehlungen der

Arbeitsgemeinschaft Diabetes und Schwangerschaft der Deutschen Diabetesgesellschaft. Da
laut deutschen Mutterschaftsrichtlinien kein generelles Screening auf Gestationsdiabetes
vorgeschrieben ist, sollte bei Auftreten von den in Abbildung 1-1 (Seite 4) dargestellten

Risikofaktoren ein oraler Glucosetoleranztest durchgefiihrt werden.

3.2.1 Diagnostik des Gestationsdiabetes
Die Diagnose des Gestationsdiabetes erfolgte durch einen oralen 75g- Glucosetoleranztest.

Die Frauen stellten sich nach Nahrungskarenz am Vortag ab 22.00 Uhr, um 8.30 Uhr in der
Sprechstunde vor. Es wurde eine Blutentnahme zur Bestimmung des Niichternblutzuckers
durchgefiihrt. Dazu wurde, wie bei den nun folgenden Blutentnahmen auch, Kapillarblut aus
der desinfizierten Fingerbeere entnommen. Nach der Niichternblutentnahme erhielten die
Schwangeren 75g Oligosaccharide in 300 ml Fliissigkeit (Roche Dextro- o.g.t. Saft™), die sie
innerhalb von 5 Minuten austrinken sollten. Die weiteren Blutzuckerbestimmungen erfolgten
nach 60 und 120 Minuten. Sédmtliche Blutzuckerwerte wurden mit Hilfe der Hexokinase-
Methode laborkontrolliert ermittelt. Diese enzymatische Methode bestimmt mit Hilfe einer
photometrischen Messung die Umsetzung von Glucose durch die Hexokinase liber Glucose-
6- phosphat zu Gluconsdure- 6- phosphat und NADPH,. Die Interpretation der oGTT-
Ergebnisse erfolgte bis 2001 gemiB den Kriterien von O’Sullivan. Nach 2001 wurde der
oGTT entsprechend der Grenzwerte der DDG' bewertet (siche Tabelle 3-1). Ein
Gestationsdiabetes wurde diagnostiziert, wenn mindestens zwei Blutzuckerwerte erhoht

waren, eine Impaired glucose tolerance (IGT), wenn nur ein erhohter Wert gemessen wurde.

Zeitpunkt der Messung | Grenzwert Grenzwert
O’ Sullivan/ Mahan Carpenter/ Coustan

Niichtern 90 mg/dl 90 mg/dl
Einstundenwert 165 mg/dl 180 mg/dl
Zweistundenwert 145 mg/dl 155 mg/dl

Tabelle 3-1: Bewertungskriterien des oGTT
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3.2.2 Therapie des Gestationsdiabetes
Nach  Diagnosesicherung erfolgte die Betreuung der Schwangeren in  der

Diabetessprechstunde der Klinik fiir Geburtsmedizin. Die Frauen erhielten zunichst eine
individuelle Didtberatung. Es wurde eine fettarme und ballaststoffreiche Didt mit 30 kcal/kg
empfohlen. Bei Patientinnen mit einem BMI > 25 kg/m? wurde die Kalorienmenge auf 25
kcal’kg reduziert. Die Blutzuckerselbstkontrolle erfolgte ambulant durch die Patientin mit
Hilfe eines Handmessgerétes (Accutrend Sensor Boehringer Mannheim). Die Schwangere
wurde angeleitet, tdglich jeweils drei pra- und drei postprandiale Messungen durchzufiihren.

Die Zielwerte fiir die Blutzuckereinstellung sind in Tabelle 3-2 dargestellt.

praprandial <90mg/dl
1-h postprandial < 140mg/dl
2-h postprandial <120 mg/dl

Tabelle 3-2: Blutzuckerzielwerte im Blutzuckertagesprofil

Zusitzlich wurden die Frauen in ein spezielles Arm- Sport- Programm eingewiesen, welches
im Vivantes Klinikum Neukdlln entwickelt wurde und eine Normalisierung der

Blutzuckerwerte unterstiitzen soll.

Fiihrte die alleinige Umstellung der Erndhrung nicht zum Erfolg und wurden die Zielwerte fiir
die Blutzuckerwerte mehrfach {iiberschritten (mindestens zwei priaprandial und/oder
postprandial erhohte Werte pro Tagesprofil an mindestens zwei Tagen), musste mit einer
Insulintherapie begonnen werden. Des Weiteren fithrte auch das Vorliegen einer fetalen
Makrosomie bei grenzwertig erhohten Blutglucosewerten zu einer Insulinbehandlung. Diese
wurde als intensivierte dosisadaptierte Behandlung durchgefiihrt, wobei kurz- und
langwirksame Insuline Verwendung fanden. Frauen mit einer eingeschrinkten
Glucosetoleranz  (IGT) wurde ebenfalls eine Erndhrungsberatung sowie eine

Blutzuckerselbstkontrolle empfohlen.

3.3 Erhebung der Untersuchungsparameter
Die Untersuchungsparameter setzten sich aus den prd- und postpartalen Daten der

Patientinnen und den Daten der Kinder aus der Nachuntersuchung zusammen. Die
Patientinnendaten wurden retrospektiv der Stammdatenbank der Diabetessprechstunde

entnommen. Diese Datenbank enthielt folgende Angaben:
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3.3.1 Stammdatenbank
3.3.1.1 Alter der Patientin

3.3.1.2 Anthropometrische Daten
Das priagravide Gewicht wurde aus dem Mutterpass entnommen. Das Gewicht zum Ende der

Schwangerschaft dem Geburtenprotokoll. Der Body- Mass- Index wurde mittels der Statistik-
Software SPSS entsprechend der Formel:

Gewlcf;t[k? berechnet.
GroRe”|m

Die Gewichtsklassifikation anhand des BMI erfolgte nach den Kriterien der WHO®. Die
Klassifikation der Adipositas nach dem BMI ist in Tabelle 3-3 dargestellt.

Kategorie BMI
Untergewicht <18,5
Normalgewicht 18,5- 24,9
Ubergewicht >25,0
Priadipositas 25-29,9

Adipositas Grad | 30- 34,9
Adipositas Grad II 35-39,9
Adipositas Grad III > 40

Tabelle 3-3: Klassifikation der BMI- Werte nach den Kriterien der WHO
3.3.1.3 Nationalitat
Eine ethnische Zuordnung der Patientinnen erfolgte in den Kategorien:
» Westeuropa,
Osteuropa,
Tiirkei,
Balkan,
Asien,

Arabische Staaten,

YV V V V V V

Sonstige.
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3.3.1.4 Eigen- und Familienanamnese
Die Eigenanamnese der Schwangeren beriicksichtigte Vorerkrankungen, vorausgegangene

operative Entbindungen sowie frithere Schwangerschaften mit Gestationsdiabetes, Geburten
makrosomer Kinder, bzw. Zustand nach Fehl- oder Todgeburten. Die familienanamnestisch
erthobenen Daten bezogen sich primdr auf das Auftreten von Diabetes mellitus.
Unterschieden wurden die Kategorien: keine familidre Belastung, Verwandte ersten bzw.

zweiten Grades mit Diabetes mellitus.

3.3.1.5 Geburts- und Schwangerschaftsanamnese
Die Erhebung der Daten zur Geburts- und Schwangerschaftsanamnese erfolgte aus den

Krankenakten der Klinik. Hierbei wurden folgende Angaben beriicksichtigt:
» Graviditit,

Paritét,

Aborte, Interruptiones,

Geburtstermin und Zeitpunkt der letzten Menstruation,

Medikamenteneinahme (auler Eisen, Magnesium, Folsdure, Jod),

Drogenabusus (Nikotin, Alkohol, Heroin, Barbiturate),

YV V V ¥V V V

Komplikationen in der Schwangerschatft.

3.3.1.6 Préanatale Diagnostik
Bei jeder Schwangeren wurde bei Erstvorstellung in der Klinik eine Ultraschalluntersuchung

durchgefiihrt, gefolgt von monatlichen Kontrolluntersuchungen.

Zur Diagnostik einer fetalen Makrosomie wurde der im Ultraschall gemessene
Abdominalumfang herangezogen. Die Messwerte des Abdominalumfanges wurden in dem
Gestationalter entsprechende Perzentilen umgerechnet™, wobei ein Abdominalumfang

oberhalb der 90. Perzentile als fetale Makrosomie definiert wurde.

3.3.1.7 Geburt

Die Daten zum Geburtsverlauf wurden dem Geburtenprotokoll entnommen, welches im

Kreil3saal erstellt wurde.

3.3.1.8 Geburtseinleitung, Geburtsmodus und Geburtsverlauf
» Art und Grund einer Geburtseinleitung,

» Entbindungsmodus,

» Indikationen fiir ein operatives Vorgehen bei Entbindung.
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3.3.1.9 Kindliche Daten

Die kindlichen Daten wurden unmittelbar nach der Geburt von der Hebamme bzw. dem
Kinderarzt erhoben. Hierzu zdhlten Geschlecht des Kindes, Geburtsgewicht und -lange sowie
Kopfumfang. Zur Vitalitdtsbestimmung nach Geburt wurde der APGAR- Wert bestimmt, der
mittels eines Punktesystem Auskunft iber Atmung, Herzaktion, Hautfarbe, Muskeltonus und
Reflexe des Neugeborenen gibt. Des Weiteren wurde erhoben:
» Nabelschnur- pH- Wert,
» Blutzuckerwerte des Neugeborenen,
» Indikation fir Verlegung in die Kinderklinik (Adaptationsstorung,
Hypotrophie, Hypoglykdmie, Infektion, Fehlbildungen, sonstiges) und
Verweildauer dort,
» Hypoglykdmie und Hyperbilirunindmie,
» Fehlbildungen (Aortenisthmusstenose, ASD, VSD, Hydrocele, Ohrmuschel-
dysplasie, Polydaktylie, SichelfiiBe, SteiBteratom, Osophagusatresie,
Hydrocephalus, sonstiges).

3.3.2 Daten aus der Nachuntersuchung der Kinder
Vor der Untersuchung der Kinder erhielten die Eltern ein Aufkldrungsschreiben und

unterschrieben eine Einwilligungserklarung (dem Anhang beigefiigt). Die erhobenen Daten

wurden in einem Dokumentationsbogen (dem Anhang beigefiigt) festgehalten.

3.3.2.1 Retrospektiv erhobene Daten der Kinder
Retrospektiv.  wurden das Korpergewicht[kg] und die Korperlinge[m] dem

Kinderuntersuchungsheft des Bundesausschusses der Arzte und Krankenkassen entnommen,

welches in Deutschland fiir jedes Kind gefiihrt wird.

Im Rahmen der pidiatrischen Krankheitspravention werden durch den Bundesausschusses
der Arzte und Krankenkassen zehn Friiherkennungsuntersuchungen bei Kindern bis zur
Vollendung des 6. Lebensjahres empfohlen. Hierzu werden routineméfig bei jeder
Untersuchung durch den betreuenden ambulanten Kinderarzt Korperlinge und
Korpergewicht des Kindes im Untersuchungsheft dokumentiert, wobei die einzelnen
Untersuchungen durch spezielle, dem Alter entsprechende Tests ergéinzt werden. Die im
Kinderuntersuchungsheft dokumentierten Vorsorgeuntersuchungen werden in den in Tabelle

3-4 genannten Intervallen durchgefiihrt. Aufgrund der teilweise unvollstindig durchgefiihrten
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Untersuchungen konnten die retrospektiven Daten nicht bei allen Kindern vollstindig

erhoben werden.

Ul | I. Lebenstag

U2 | 3.- 10. Lebenstag

U3 | 4.- 6. Lebenswoche
U4 | 3.- 4. Lebensmonat
U5 | 6.- 7. Lebensmonat
U6 | 10.- 12. Lebensmonat
U7 | 21.- 24. Lebensmonat
U8 | 43.- 48. Lebensmonat

U9 60.- 64. Lebensmonat

Tabelle 3-4: Durchfuhrungsintervalle der Kindervorsorgeuntersuchungen entsprechend den Richtlinien des
Bundesausschusses der Arzte und Krankenkassen®

3.3.2.2 Anthropometrische Daten der Kinder
Die Untersuchung der Kinder erfolgte in den Riumen der Kinderklinik des Vivantes

Klinikum Neukolln. Es wurde das Gewicht [kg] der Kinder in Unterwische mittels digitaler
Personenwaage (Soehnle®, Deutschland) bestimmt, welche mit einer Genauigkeit von 100g
skaliert war. Die Grofe [m] der Kinder wurde mit einer an der Wand montierten Meflatte

(Sena®, Deutschland) bestimmt.

3.3.2.3 Erhebung der arteriellen Blutdruckwerte der Kinder
Nach kurzer Ruhephase des Kindes wurden zwei Blutdruckwerte mittels eines automatischen

Blutdruckmessgerits (Dinamap”) gemessen. Fiir ausreichend zuverlidssige Messungen sollte
die Manschettenbreite der kindlichen Oberarmldnge angepasst sein und je nach Alter des
Kindes 2/3 der Oberarmlidnge betragen. Es wurde immer der zweite Wert der Messung in die
Datenbank iibernommen. Dies erwies sich als sinnvoll, da sich die Kinder so an die
Untersuchungsatmosphére gewohnen konnten und eine Beeinflussung der Blutdruckwerte
durch die spezielle Situation reduziert werden konnte. Bei sechs Kindern konnte kein

arterieller Blutdruck gemessen werden, da sie sich der Messung verweigerten.

3.3.2.4 Fruhkindliche Erndhrung und anamnestische Daten
Durch Befragung der Eltern wurden die Angaben zur Art und Dauer des friihkindlichen

Fiitterungsmodus ermittelt. Die Erndhrung des Kindes wurde nach der Terminologie der
nationalen Stillkommission erfasst’'. Die Definition der Siuglingsernihrung entsprechend

der Empfehlung der Nationalen Stillkommision ist in Tabelle 3-5 dargestellt.
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AusschlieRliches Stillen ggf. zusétzliche Medikamente, Vitamine, Mineralstoffe

Teilstillen Muttermilch und dazu Muttermilchersatz oder Beikost oder
beides

Sauglingsanfangsnahrung | Industriell hergestellte Nahrung, die gesetzlichen Vorgaben
entsprechen muss und von Geburt an gefiittert werden kann

Beikost Alle Nahrungsmittel aufler Muttermilch und
Sduglingsanfangsnahrung

Tabelle 3-5: Terminologie der Sauglingserndhrung nach Empfehlung der Nationalen Stillkommission

Die Miitter gaben die Lange der ausschlielichen Stillzeit in Monaten an. Weiterhin wurden
die Miitter liber die Dauer des anschlieBenden Teilstillens befragt. Wenn die Miitter nicht
gestillt hatten, wurde die Dauer der Erndhrung des Kindes mit Sduglingsanfangsnahrung

erfasst.

Es wurden Grofe [m] und Gewicht [kg] von Mutter und Vater erfasst. Weiterhin machten die
Eltern Angaben iiber eigene Erkrankungen und Erkrankungen der GroBeltern des Kindes
(Diabetes mellitus, Fettstoffwechselstorung, Arterieller Hypertonus, Schlaganfall,
Herzinfarkt, Nephrologische Erkrankungen, Sonstiges).

3.4 Statistische Auswertung

3.4.1 Dateneingabe

Die in dem Zeitraum vom 01.06.2003— 31.01.2004 erhobenen Daten wurden in eine
Datenbank eingegeben, die durch die relevanten Daten aus der Stammdatenbank ergénzt
wurden. Als Software flir die statistische Auswertung wurde SPSS for Windows, Version

11.0 unter Windows XP verwendet.

3.4.2 Datenverarbeitung und statistische Auswertung

Die anthropometrischen Daten der Neugeborenen (Geburtsgewicht- und Liange) wurden nach
den Richtlinien der deutschen Gesellschaft flir perinatale Medizin, basierend auf den
Perzentilen von Voigt, klassifiziert®>. Diese bewerten das Geburtsgewicht entsprechend dem
Gestationsalter, wobei Neugeborene unter der 10. Gewichtsperzentile als hypotroph, bzw.
small- for- gestational- age bezeichnet werden. Neugeborene tiber der 90. Gewichtsperzentile
werden als hypertroph, bzw. large- for- gestational- age bezeichnet. Neugeborene im Bereich

der 10.- 90. Perzentile werden als eutroph, bzw. appropriate- for- gestational- age bezeichnet.
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Die Gewichtsentwicklung wurde anhand der BMI- Standardabweichung (BMI- SDS) zu den
verschieden Untersuchungszeitpunkten fiir das jeweilige Alter und Geschlecht beurteilt. Als
Referenzwerte wurde dabei die in den Leitlinien der Arbeitsgemeinschaft Adipositas im

Kindes- und Jugendalter empfohlenen BMI- Perzentilen deutscher Kinder herangezogen®.

Ubergewicht wurde definiert bei einem BMI- Wert oberhalb der 90. Perzentile, Adipositas
oberhalb der 97. Perzentile. Die Auswertung des BMI erfolgte im Gesamtkollektiv, sowie in

zwei Teilkollektiven mit Kindern jiinger und dlter als sechs Jahre.

Die ermittelten Blutdruckwerte wurden alters-, groBen- und geschlechtsspezifisch in

Perzentilen der American Task Force for Blood Pressure Control®* umgerechnet.

Zur Bewertung der Mittelwerte wurde, wenn nicht anders angegeben, der Median verwendet.
Die Héufigkeitsunterschiede ordinaler Werte wurde mit Hilfe des Mann- Whitney- U- Test
errechnet, bei metrischen Werten erfolgte der Vergleich der Mittelwerte mittels t- Test. Um
die BMI- Abweichungen, bezogen auf die Normalbevolkerung zu berechnen, wurde der
Kolmogoroff- Smirnov-Test zugrunde gelegt. Die Korrelationsanalyse erfolgte nach Pearson.

Bei allen Tests lag eine statistische Signifikanz bei einem p- Wert kleiner als 0,05 vor.

Die Datenauswertung der neonatalen und frilhkindlichen BMI- Werte des Kindes im
Zusammenhang mit dem elterlichen Body- Mass- Index sowie den miitterlichen
Glucosewerten der Schwangerschaft erfolgte in einer separaten Untersuchung durch eine

zweite Doktorandin.
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4 Ergebnisse
4.1 Kollektiv

Von den 933 Schwangeren mit Gestationsdiabetes, die im Zeitraum zwischen 1995- 2000 in der
Schwangerenberatung der Klinik fiir Geburtsmedizin betreut wurden, wurden 791 Patientinnen
in die vorliegende Studie eingeschlossen. Ausschlusskriterien waren das Vorliegen einer
Geminischwangerschaft (n= 82), Abort bzw. Tod des Kindes (n= 7) sowie ein préexistenter
Diabetes mellitus (n= 53). Im Zeitraum von 01.06.2003- 31.01.2004 wurden 324 Kindern aus
diesen dokumentierten Schwangerschaften in der vorliegende Studie untersucht. Fiir die
Auswertung der Blutdruckwerte liegen Daten von 318 Kindern vor. Einen Uberblick iiber die
Anzahl der untersuchten Kinder und die fiir die Studie nicht erreichten Kinder gibt Abbildung
4-1.

[ 1

n= 791
|
f I ) Keine Telnahme )
Teilnahme an Studie Studi
n=324 an 1L
\ / X n= 467 )
. | ,
(Kinder mit volisténdiger Teilnahme an Studie f )
Blutdruckmessung [ abgelehnt ] Kind ve_rsbrben [ Unbekan_nt verzogen ]
= d n=3 n= 334
. n=318 J n=130 L )

Abbildung 4-1: Ubersicht tiber die Anzahl der untersuchten, bzw. nicht untersuchten Kinder in dieser Studie

4.1.1 Mutterliche Parameter
Das Alter der Patientinnen zum Zeitpunkt der Geburt des untersuchten Kindes lag zwischen 16

und 45 Jahren, der Mittelwert betrug 30,82 Jahre. Jeweils 10% der Frauen waren jiinger als 24
bzw. dlter als 37 Jahre. 50% der Frauen waren bei der Geburt des Kindes éalter als 30 Jahre. Eine

Ubersicht iiber die Altersverteilung der Miitter zum Zeitpunkt der Geburt gibt Abbildung 4-2.
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Abbildung 4-2: Alter der Mutter bei Geburt

Bei 13,3% der Frauen wurde bereits in einer vorausgehenden Schwangerschaft ein
Gestationsdiabetes diagnostiziert, 12,7% hatten bereits in einer fritheren Schwangerschaft ein

large- for- gestational- age- Kind geboren.

Angaben 1iiber den priagraviden BMI lagen von 281 Frauen vor, Daten {iber die
Gewichtszunahme in der Schwangerschaft bestanden von 271 Frauen. Der BMI der Frauen vor
der Schwangerschaft lag im Mittel bei 27,08 + 5,6 kg/m?, die Spannweite reichte von 18- 49
kg/m?. Die Verteilung des BMI der Mutter vor der Indexschwangerschaft ist in Abbildung 4-3
dargestellt. Die Frauen hatten im Mittel ein priagravides Gewicht von 72,7 £+ 15,9 kg, die mittlere
Gewichtszunahme in der Schwangerschaft betrug 11,7 + 5,7 kg. Die Gewichtszunahme der

Mutter in der Indexschwangerschaft ist in Abbildung 4-4 dargestellt.
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Abbildung 4-4: Gewichtszunahme der Mutter in der

Indexschwangerschaft

Die Einteilung der Gewichtsklassifikation anhand des prigraviden BMI der Mutter ist in

Abbildung 4-5 demonstriert.

Adipositas ITT°
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Adipositas IT° 9%
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32%
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Abbildung 4-5: Gewichtsklassifikation der Mutter anhand des pragraviden BMI
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4.1.2 Fetale anthropometrische Parameter und Geburtsparameter

Die in der Schwangerschaft erhobenen Ultraschalldaten wurden in den Kategorien
e Ultraschall im ersten Trimenon der Schwangerschaft,
e Ultraschall zum Zeitpunkt der Diagnose des Gestationsdiabetes,
e Letzter Ultraschall vor Geburt

ausgewertet (siche Tabelle 4-1).

Perzentilen Ultraschall im Ultraschall zum Zeitpunkt der | Letzter US vor
des AU 1.Trimenon Diagnose GDM Geburt

<50 28,7% (n=93) 23,5% (n=176) 25,9% (n=84)
>50 36,7% (n=119) 36,1% (n=117) 38,6% (n= 125)
>90 21,6% (n=170) 16,3% (n=53) 11,7% (n=38)
Fehlender US | 13,0% (n=42) 24,1% (n=78) 23,8% (n=77)
Gesamt 100% (n= 324) 100% (n= 324) 100% (n= 324)

Tabelle 4-1: Anteil an makrosomen Feten mit AU > 90. Perzentile zu den Untersuchungszeitpunkten im
ersten Trimenon, bei Diagnosestellung und im letzten Ultraschall vor Geburt

In der ersten Ultraschalluntersuchung wurde bei 21,6% (n= 70) der Schwangerschaften eine
Makrosomie des Feten (Abdominalumfang > 90. Perzentile) festgestellt. Zum Zeitpunkt der
Diagnosestellung Gestationsdiabetes fand sich bei 16,3 % (n= 53) eine Makrosomie des Feten im
Ultraschall. Bei 11,7% (n= 38) der untersuchten Schwangerschaften diagnostizierte man im

letzten Ultraschall vor der Entbindung ein Makrosomie des Feten.

Das durchschnittliche Gestationsalter der untersuchten Kinder bei Geburt lag bei 39,2 + 1,5
Wochen nach letzter Regel. 4,6% der Kinder (n= 15) wurden vor der 37.
Schwangerschaftswoche geboren, wobei die fritheste Geburt mit 28 Wochen und die spiteste
Geburt mit 42 vollendeten Schwangerschaftswochen verzeichnet wurde. Der Anteil an
minnlichen Neugeborenen lag bei 54% (n= 175), 46% der Kinder (n= 149) waren weiblichen
Geschlechts.

Das Geburtsgewicht betrug im Mittel 3,496 + 0,5 kg, die Korperldnge 50,5 + 2,4 cm und der
Kopfumfang 34,8 + 1,5 cm. Der BMI zum Zeitpunkt der Geburt lag im Mittel bei 13,6 + 1,4
kg/m?. Abbildung 4-6 stellt die Verteilung des BMI der Kinder zum Zeitpunkt der Geburt

innerhalb der Geburtsperzentilen dar.
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Abbildung 4-6: Verteilung des BMI zum Zeitpunkt der Geburt der Kinder

4.1.3 Nationalitat
Wie in Abbildung 4-7 dargestellt hatten 57% der an unsere Studie teilnehmenden Frauen eine

westeuropdische Herkunft (n= 185), die zweithdufigste ethnische Gruppe war mit 25% die
tiirkische Nationalitdt (n= 81). Die iibrigen Familien (n= 58) gehorten anderen ethnischen

Gruppen an.

Beziiglich der anamnestischen und antenatalen Parameter der Schwangerschaft ergaben sich
keine signifikanten Unterschiede zwischen den unterschiedlichen Nationalititen mit Ausnahme
der Paritét. Eine westeuropdische Frau hatte im Mittel 1,9 + 1,0 Kinder geboren, dagegen betrug
die Geburtenanzahl einer tiirkischen Frau 2,65 + 1,1 und der arabischen Frau 3,6 + 14
(p=10,001).
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Abbildung 4-7: Prozentuale Verteilung der verschiedenen ethnischen Gruppen im Studienkollektiv
4.2 Erhobene Parameter der Nachuntersuchung

4.2.1 Altersverteilung der untersuchten Kinder
Die untersuchten Kinder waren im Mittel 5,4 + 1,6 Jahre alt, das Minimum lag bei 2,5 Jahren,

das Maximum bei 8,5 Jahren. In Abbildung 4-8 ist das Alter der Kinder in der Nachuntersuchung
dargestellt.

80

= 324)
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Alter zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung (Jahre)

Abbildung 4-8: Altersverteilung der Kinder zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung
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Fiir eine detaillierte statistische Teilauswertung wurden die Kinder den Altersgruppen jlinger

bzw. dlter 6 Jahre zugeteilt. Der Altersgruppe < 6 Jahre gehorten 193 Kinder an (59,6%), in die

Altersgruppe > 6 Jahre wurden 131 Kinder (40,4%) eingruppiert.

4.2.2 Body- Mass- Index des Kindes zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung
Zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung hatten insgesamt 28,4% der Kinder (n= 92) einen BMI

oberhalb der 90. Perzentile. 50% dieser iibergewichtigen Kinder (n= 46) lagen nunmehr oberhalb
der 97. Perzentile. Der grofite Teil der Kinder (71,6 %) waren normalgewichtig zum Zeitpunkt
der Nachuntersuchung. In Tabelle 4-2 ist die Verteilung von BMI, Korpergrofle und Gewicht

unter- und oberhalb der 90. bzw. 97. Perzentile dargestellt.

BMI Gewicht KL
n< 90. Perzentile (%) 232 (71,6) [209 (64,5) 272 (84)
n=90.- 96. Perzentile (%) |46 (14,2) |38 (11,7) 36 (11,1)
n> 97. Perzentile (%) 46 (14,2) |77 (23,8) 16 (4,9)
Insgesamt 324 (100) ]324 (100) 324 (100)

Tabelle 4-2: Verteilung des BMI, Gewicht und Kérperlénge der Kinder nach Perzentilen zum Zeitpunkt der

Nachuntersuchung

Im Vergleich zwischen Méadchen und Jungen fanden sich keine signifikanten Unterschiede des

BMI, Gewichtes und GroBe (siehe Abbildung 4-9).
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In der Altersgruppe der unter sechsjihrigen hatten 147 von 193 Kindern einen BMI unterhalb der
90. Perzentile (76,2 %), bei den iiber sechsjdhrigen Kindern hatten 85 von 131 Kindern (64,9%)
einen BMI unterhalb der 90.Perzentile. Abbildung 4-10 zeigt die Unterschiede des BMI in den
beiden Altersgruppen.
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Abbildung 4-10: BMI zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung gestaffelt nach Altersgruppen kleiner und

groRer sechs Jahre

4.2.3 Body- Mass- Index der Eltern zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung
Zu den Gewichtsverhéltnissen der Eltern zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung lagen Angaben

von 317 Miittern und 308 Vitern vor. Im Mittel lag der BMI der Mutter bei 27,2 + 6,0 kg/m?, der
des Vaters bei 26,4 + 4,0 kg/m?. In Tabelle 4-3 ist die Gewichtsklassifikation von Mutter und
Vater anhand der BMI- Werte zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung dargestellt.

Gewichtsklassifikation | Mutter n (%) Vater n (%)
Untergewicht 4 (1,2%) 3 (0,9%)
Normalgewicht 138 (42,6%) 116 (35,8%)
Préaadipositas 90 (27,8%) 133 (41,0%)
Adipositas Grad | 47 (14,5%) 43 (13,3%)
Adipositas Grad II |24 (7,4%) 13 (4,0%)
Adipositas Grad III | 14 (4,3%) 0,0(0,0%)
Fehlend 7 (2,2%) 16(4,9 %)
Gesamt 324 (100%) 324 (100%)

Tabelle 4-3: Gewichtsklassifikation der Eltern zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung anhand der BMI-

Werte
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4.2.4 Familidre Erkrankungen
Die haufigste Angabe der Mutter zu bestehenden eigenen Erkrankungen war eine

Fettstoffwechselstorung mit 9,3% (n= 30), gefolgt von arteriellem Hypertonus bei 8,3% (n= 28)
und Diabetes mellitus in 7,4% (n= 24) der Félle. Bei den Vitern wurde der arterielle Hypertonus
mit 8,3% (n= 27) am héufigsten genannt, gefolgt von Fettstoffwechselstorungen mit 6,5% (n=
21). Bei den Erkrankungen der GroBeltern wurde in 48,8% (n= 158) der Félle ein bestehender
Diabetes mellitus sowie in 46,3% (n= 150) der Fille ein arterieller Hypertonus angegeben (siche
Tabelle 4-4). Bei 67% (n= 18) der Miitter mit einem manifesten Diabetes mellitus, der nach der
Indexschwangerschaft auftrat, lag auch in der Generation der Grof3eltern ein Diabetes mellitus
vor. Bei 50% (n= 15) der Miitter mit einer Fettstoffwechselstorung bestand bei den Grofeltern
eine Fettstoffwechselstorung. Ein arterieller Hypertonus der GroBeltern lag bei 43% (n= 12) der

Miitter mit arteriellem Hypertonus vor.

Erkrankung Mutter n(%) Vater n(%o) GroReltern n(%o)
Diabetes mellitus 24 (7,4) 6 (1,9) 158 (48,8)
Fettstoffwechselstorung | 30 (9,3) 21 (6,5) 107 (33)
Arterieller Hypertonus | 28 (8,6) 27 (8,3) 150 (46,3)
Apoplex 1(0,3) 1(0,3) 49 (15,1)
Myokardinfarkt 1(0,3) 3(0,9) 80 (24,7)
Nierenerkrankung 3(0,9) 1(0,3) 12(3,7)

Sonstige Erkrankung 50 (15,4) 24 (7.4) 104 (32,1)

Tabelle 4-4: Haufigste Erkrankungen bei Mutter, VVater und Grolieltern der nachuntersuchen Kinder

4.2.5 Fruhkindliche Erndhrung

4.2.5.1 Stilldauer
241 Kinder wurden nach der Geburt ausschlieBlich gestillt. Bis zu drei Monaten wurden 77

Kinder (23,8%), vier bis sechs Monate wurden 105 Kinder (32,4%) ausschlieBlich gestillt. Uber
sechs Monate wurden 59 Kinder (18,2%) ausschlieBlich gestillt. Eine grafische Darstellung tiber
die Dauer des ausschlieBlichen Stillens der Kinder gibt Abbildung 4-11.
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Abbildung 4-11: Dauer des ausschlieBlichen Stillens
83 Kinder wurden nicht ausschlieflich gestillt. 30 dieser Kinder wurden nach der Geburt
teilweise gestillt, d.h. mit Muttermilch und der Zugabe von Muttermilchersatz oder Beikost
erndhrt. 53 Kinder wurden von der Geburt an mit Sduglingsanfangsnahrung geflittert. Eine
Ubersicht iiber die Haufigkeit der unterschiedlichen Ernihrungsformen der Kinder gibt Tabelle
4-5.

Art der frihkindlichen Erndhrung | n (%)
Ausschliefliches Stillen 241 (74,4%)
Teilstillen 30 (9,3%)
Siuglingsanfangsnahrung 53 (16,3%)
Insgesamt 324 (100%)

Tabelle 4-5: Angaben Uber die Haufigkeit der verschiedenen Arten der friihkindlichen Erndhrung

Die Gesamtstilldauer, d.h. der Zeitraum in dem das Kind entweder ausschlieBlich oder teilweise
Muttermilch erhalten hat, lag zwischen 1 und 36 Monate, der Mittelwert betrug 6,42 Monate (+
6,3). Die Stilldauer der ausschlieBlich gestillten Kinder lag im Bereich von 1 bis 24 Monate und
betrug im Mittel 4,08 + 3,9 Monate. Im weiteren Verlauf wurden 58,5% (n= 141) der zunéchst
ausschlieBlich gestillten Kinder ergdnzend zur Beikost teilweise gestillt. Die zusétzliche

Stilldauer lag im Bereich von 1 bis 30 Monate, im Mittel bei 2,35 + 4,1 Monate.
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Es fand sich kein Unterschied in den Altersgruppen jiinger und élter sechs Jahre hinsichtlich des
Anteils an gestillten Kindern. Die Anzahl an nicht gestillten Kindern ist anndhernd gleich
verteilt. In der Gruppe der Kinder, die jiinger als 6 Jahre zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung
waren, wurden 85,5% (n= 165) gestillt, in der dlteren Gruppe waren 69,5% (n= 91) gestillte
Kinder.

4.2.5.2 Zusammenhang zwischen dem mutterlichen BMI und der Dauer des Stillens
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Abbildung 4-12: Zusammenhang zwischen dem BMI der Mutter vor und nach der Schwangerschaft und der
Stilldauer

Es stellte sich ein negativer Zusammenhang zwischen der Stilldauer und dem BMI der Mutter
heraus. Der Zusammenhang findet sich deutlicher beim BMI der Mutter vor der SS (r= -0,197;
p= 0,001), st aber auch signifikant zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung
(r=-0,151, p=0,06). Nicht stillende Miitter hatten einen héheren mittleren pragraviden BMI von
30,3 + 6,9 kg/m?, wihrend Miitter, die ihr Kind gestillt haben, einen niedrigeren
durchschnittlichen BMI von 25,8 + 4,5 kg/m? vor der Schwangerschaft aufwiesen (r= 0,326,
p< 0,001). Zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung betrug der mittlere BMI der stillenden Miitter
26,3 + 5,3 kg/m?. Miitter, die ihr Kind mit Sduglingsanfangsnahrung erndhrten, wiesen einen

hoheren mittleren BMI von 29,9 + 7.2 kg/m? zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung auf (r=
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0,196, p< 0,001). 34 von 85 iibergewichtigen Miittern (40%) hatten ihr Kind {iberhaupt nicht
gestillt im Gegensatz zu 49 von 239 nicht iibergewichtigen Miittern (20,5%; p= 0,002). In
Abbildung 4-12 ist der Zusammenhang zwischen der Stilldauer und dem miitterlichen BMI vor

der Schwangerschaft und zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung grafisch dargestellt.

4.2.5.3 Zusammenhang zwischen dem BMI des Kindes und der Dauer des Stillens
Nicht gestillte Kinder hatten zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung einen héheren BMI im Mittel

von 17,9 + 3,0 kg/m?. In der Gruppe, der ausschlieBlich gestillten Kinder war der BMI niedriger
und betrug zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung 16,9 + 2.4 kg/m?. Das Ergebnis war signifikant
(p= 0,006). Der BMI- SDS zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung war ebenfalls signifikant
negativ korreliert mit der Dauer des Stillens (p= 0,019). Der Zusammenhang zwischen der Dauer

des ausschlieBlichen Stillens und dem BMI in der Nachuntersuchung ist in Abbildung 4-13

dargestellt.
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Abbildung 4-13: Zusammenhang zwischen Stilldauer und BMI des Kindes zum Zeitpunkt der

Nachuntersuchung

Es zeigte sich, dass gestillte Kinder einen signifikant niedrigeren BMI in der Nachuntersuchung
hatten als nichtgestillte Kindern (p= 0,002). Die Rate an kindlichem Ubergewicht sank
signifikant mit der Dauer des Stillens. Nicht gestillte Kinder waren in 33,7% (n= 31) der Fille
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tibergewichtig, verglichen mit 27,2% (n= 25) der bis drei Monate gestillten Kinder und 21,7%
(n= 20) der vier bis sechs Monate gestillten Kinder. Kinder die ldnger als sechs Monate gestillt

wurden, waren in 17,4% (n= 16) tibergewichtig (sieche Tabelle 4-6 und Abbildung 4-14).

Stillkategorie BMI <90. |BMI>90 | Gesamt
Perzentile Perzentile

Nicht gestillt  Anzahl 52 31 83

% von gestillt | 62,7% 37,3% 100%
Gestillt Anzahl 180 61 241

% von gestillt | 74,7% 25,3% 100%
Insgesamt Anzahl 232 92 324

% von gestillt | 71,6% 28,4% 100%

Tabelle 4-6: Anteil an Kindern mit einem BMI kleiner bzw. groRer der 90. Perzentile zum Zeitpunkt der

Nachuntersuchung in Abhangigkeit von der Stilldauer
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Abbildung 4-14: Zusammenhang zwischen dem BMI > 90. Perzentile zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung

und der Dauer des ausschlieBlichen Stillens

Zwischen der Gruppe der nicht gestillten Kinder und der ein bis drei Monate gestillten Kinder
ergab sich im Mann- Whitney- Test ein nicht signifikantes Ergebnis von p= 0,191 hinsichtlich
der aktuellen BMI- Werte. Im Vergleich der nicht gestillten Kinder, mit den Kinder die linger
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als sechs Monate gestillt wurden, ergab sich ebenfalls ein nicht signifikantes Ergebnis von

p= 0,067. Korrelationen der Stilldauer mit Gewichtsparametern der Untersuchungen U1 bis U9

waren nicht signifikant.

In der Untergruppenanalyse gewichtet nach dem BMI der Mutter (BMI < bzw. > 30kg/m?) fand
sich eine signifikante negative Assoziation von kindlichem Ubergewicht mit der Dauer des

Stillens bei libergewichtigen Frauen (p= 0,042), jedoch nicht in der Gruppe der Frauen mit einem

BMI < 30 kg/m? (Abbildung 4-15).

100+

a0 -

804

704

Préavalenz kindliches Ubergewicht (%)

204

10+

p=.008

37%
33%

p=.042

56% 568%

N

—

T
Gesamtkollektiv

245 2%%
2%
—‘ m
otal

<30kgm* =30 kg/m?

BMI Mutter

Nicht gestillt
1- 3 Monate gestillt
>3 Monate gestillt

Abbildung 4-15: Pravalenz des kindlichen Ubergewichts zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung in

Zusammenhang mit der Dauer des Stillens sowie des mutterlichen BMI

4.2.6 Arterielle Blutdruckwerte des Kindes

4.2.6.1 Deskriptive Statistik der arteriellen Blutdruckwerte
Von den insgesamt 324 untersuchten Kindern lagen 318 Blutdruckmessungen (98,1%) zur

Auswertung vor. Normotone Blutdruckwerte zeigten 31,8% (n= 103) der Kinder. Es wiesen
48,5% (n= 157) der Kinder einen arteriellen Hypertonus mit einem Blutdruckwert oberhalb der
95.Perzentile auf. Ein erhohter Blutdruck, d.h. Blutdruckwerte zwischen der 90. und
94 Perzentile, wurden bei 17,9% (n= 58) der Kinder festgestellt.
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Die weitere Auswertung der Blutdruckwerte erfolgte getrennt nach systolischen und
diastolischen Blutdruckperzentilen (siche Tabelle 4-7 und Tabelle 4-8). Die statistische
Auswertung der Blutdruckwerte in Relation zu der Gewichtsentwicklung des Kindes erfolgte zu
den Zeitpunkten der Geburt (Ul), im Alter von einem halben Jahr (U5), mit einem Jahr (U6), mit

zwei Jahren (U7) sowie zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung (Median 5,4 Jahre).

Syst. Syst. Syst. Kruskal-
Blut-druck | Blutdruck Blut-druck | Wallis-
Insgesamt <90.Perz. 90.- 94.Perz. | > 95.Perz. Testp
Anzahl 318 (98,1%) | 122 (38,4%) | 55 (17,3%) 141 (44,3%)
Alter bei FUMW £ STD [49+1,6 46+14 50+1,8 52+1,7 0,014
Alter > 6 Jahre 130 (40,1%) | 38(29,2%) |24 (18,5%) 68(52,3%) 0,018
Mannlich 172 (54,1%) | 71 (41,3%) | 33 (19,2%) 68 (39,5%) 0,170
BMI U1 90.-96.Perz. 51 (16,0%) 17 (33,3%) | 8 (15,7%) 26 (51,0%)
>97.Perz. 48 (15,1%) 15 (31,3%) | 9 (18,8%) 24 (50%) 0,245
BMI U5 90.- 96.Perz. 36 (12%) 13 (36,1%) | 7 (19,4%) 16 (44,4%)
> 97.Perz. 37 (12,4%) 6 (16,2%) 9 (24,3%) 22 (59,5%) 0,034
BMI U6 90. — 96.Perz. 39 (13,2%) 9 (23,1%) 12 (30,8%) 18 (46,2%)
> 97.Perz. 16 (5,4%) 5(31,3%) 2 (12,5%) 9 (56,3%) 0,130
BMI U7 90. - 96.Perz. 31 (11,0%) 10 (32,3%) | 8 (25,8%) 13 (41,9%)
> 97.Perz. 22 (7,8%) 3 (13,6%) 4 (18,2%) 15 (68,2%) 0,058
BMI aktu. 90 — 96. Perz. | 45 (14,2%) 15(33,3%) | 6(13,3) 24 (53,3)
> 97. Perz. 45 (14,2%) 6 (13,3%) 6 (13,3%) 33 (73,3) 0,000

Tabelle 4-7: Perzentilen des systolischen Blutdrucks in Abhéngigkeit von Alter, Geschlecht und BMI des
Kindes

Kinder mit einem systolischen Blutdruck oberhalb der 95. Perzentile waren signifikant élter (p=
0,018). Es hatten 70,8% (n= 92) der Kinder liber sechs Jahren einen systolischen Blutdruck
oberhalb der 90.Perzentile. Mehr als die Haélfte der iiber Sechsjdhrigen hatten einen stark
erhohten Blutdruck {iber der 95.Perzentile (52,3%; n= 68).

Kinder mit einem diastolischen Blutdruck grofler der 95. Perzentile waren ebenfalls signifikant
alter (p= 0,001). In der Gruppe der Kinder &lter als sechs Jahre hatten 6,9% (n= 9) einen
diastolischen Blutdruck oberhalb der 90. Perzentile. Dagegen hatten 30,9% (n= 58) der unter
sechsjdhrigen Kinder einen erhohten diastolischen Blutdruck oberhalb der 90. Perzentile. Der
groflte Anteil der Kinder (78,9%) hatte einen normalen diastolischen Blutdruck. In der
Korrelationsanalyse stellte sich ein negativer Zusammenhang zwischen dem Alter des Kindes

und der Hohe des diastolischen Blutdruckes heraus (p< 0,001).
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Diast. Diast. Diast. Kruskal-
Blutdruck | Blutdruck Blutdruck | Wallis-
Insgesamt < 90.Perz. 90.- 94.Perz. | > 95.Perz. Testp
Anzahl n (%) 318 251 (78,9%) | 29 (9,1%) 38 (12,0%)
Alter bei FUMW =STD |[4,9+1,6 53+1,5 42+14 34+1,6 0,000
Alter > 6 Jahre n (%) 130 (40,9%) | 121 (93,1%) | 5 (3,8%) 4 (3,1%) 0,000
Mannlich n (%) 172 (54,1) 135 (78,5%) | 16 (9,3%) 21(12,2%) | 0,978
BMI U1 90. — 96.Perz. 51 (16,0%) 40 (78,4%) | 3 (5,9%) 8 (15,7%)
>97.Perz. 48 (15,1%) 38 (79,2%) | 2 (4,2%) 8 (16,7%) 0,104
BMI U5 90. — 96.Perz. 36 (12,0%) 29 (80,6%) | 1(2,8%) 6 (16,7%)
> 97 Perzentile | 37 (12,4%) 30 (81,1%) | 2 (5,4%) 5 (13,5%) 0,248
BMI U6 90. — 96.Perz. 39(13,2%) 28 (71,8%) | 1(2,6%) 10 (25,6%)
> 97 Perzentile | 16(5,4%) 12 (75,0%) | 2 (12,5%) 2 (12,5%) 0,074
BMI U7 90. — 96.Perz. 31(11,0%) 23 (74,2%) | 2 (6,5%) 6 (19,4%)
> 97.Perzentile | 22(7,8%) 18 (81,8%) |2 (9,1%) 2 (9,1%) 0,794
BMI aktu. 90. — 96.Perz. | 45 (14,2%) 34 (75,6%) | 3 (6,7%) 8 (17,8%)
> 97 .Perz. 45 (14,2%) 34 (75,6%) | 3 (6,7%) 8 (17,8%) 0,109

Tabelle 4-8: Perzentilen des diastolischen Blutdrucks in Abhangigkeit von Alter, Geschlecht und BMI des
Kindes

4.2.6.2 Zusammenhang zwischen arteriellem Blutdruck und BMI des Kindes

Fiir den diastolischen Blutdruck ergab sich kein signifikanter Zusammenhang mit der
Gewichtsentwicklung, daher wird nachfolgend ausschlieBlich auf den systolischen Blutdruck
eingegangen.

BMI zum Zeitpunkt der Geburt

Der mittlere BMI bei Geburt betrug 13,6 + 1,4 kg/m”. Bei Kindern mit normalem arteriellen

Blutdruck in der Nachuntersuchung fand sich ein mittlerer BMI bei Geburt von 13,6 + 1,4 kg/mz.
Kinder mit erhdhten systolischen Blutdruckwerten wiesen einen mittleren BMI bei Geburt von
13,6 + 1,5 kg/m’ auf. Kinder mit stark erhohten systolischen Blutdruckwerten hatten im Mittel
einen BMI bei Geburt von 13,7 + 1,4 kg/m’. Ein signifikanter Zusammenhang zwischen den
systolischen Blutdruckwerten bei der Nachuntersuchung und den Gewichtsverhéltnissen des
Kindes zur Geburt bestand nicht (r= 0,059, p= 0,290). In Abbildung 4-16 ist die Hohe des
Geburts- BMI gewichtet nach den verschiedenen Kategorien des systolischen Blutdrucks in der

Nachuntersuchung dargestellt.
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Abbildung 4-16: Zusammenhang zwischen dem BMI bei Geburt und den systolischen Blutdruckwerten zum
Zeitpunkt der Nachuntersuchung

BMI zum Zeitpunkt U5

Der mittlere BMI in der Fritherkennungsuntersuchung U5, d.h. im Alter von sechs bis sieben
Monaten, lag bei 17,3 + 1,7 kg/mz. Bei Kindern mit einem normalen Blutdruck in der
Nachuntersuchung betrug der mittlere BMIys 16,9 + 1,3 kg/m®. Kinder mit einem moderat
erhohten Blutdruck (90.- 94.Perzentile) wiesen zum Zeitpunkt der U5 einen durchschnittlichen
BMI von 17,5 £ 1,6 kg/m2 auf. Ein mittlerer BMI von 17,6 = 1,9 kg/m2 fand sich bei Kindern
mit einem stark erhohten systolischen Blutdruck (>95.Perzentile). In der Korrelationsanalyse
stellte sich ein signifikanter Zusammenhang zwischen dem BMI bei der U5 und dem
systolischen Blutdruck in der Nachuntersuchung heraus (p= 0,002). Der BMI zum Zeitpunkt der
U5 gewichtet nach den verschiedenen Perzentilen des systolischen Blutdrucks ist in Abbildung

4-17 dargestellt.
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Abbildung 4-17: Zusammenhang zwischen dem BMI zum Untersuchungszeitpunkt U5 und den systolischen
Blutdruckwerten zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung

BMI zum Zeitpunkt U6

Der mittlere BMI zum Zeitpunkt der U6, entsprechend einem Alter von zehn bis zwolf Monaten,
betrug 17,2 + 1,6 kg/m’. Kinder mit einem normalen arteriellen Blutdruck in der
Nachuntersuchung hatten einen durchschnittlichen BMI von 17,0 + 1,5 kg/m” zum Zeitpunkt der
U6. Einen mittleren BMI von 17,3 + 1,5 kg/m” zeigten Kinder, die in der Nachuntersuchung
einen erhohten systolischen Blutdruck zwischen der 90. und 94.Perzentile aufwiesen. Kinder mit
einem stark erhohten systolischen Blutdruckwert groBBer der 95.Perzentile hatten einen mittleren
BMI von 17,3 + 1,7 kg/m* zum Zeitpunkt der U6. Es konnte kein signifikanter Zusammenhang
zwischen dem BMI zum Zeitpunkt der U6 und dem systolischen Blutdruckwert in der
Nachuntersuchung dargestellt werden (p= 0,077).
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Abbildung 4-18: Zusammenhang zwischen dem BMI zum Untersuchungszeitpunkt U6 und den systolischen
Blutdruckwerten zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung

BMI zum Zeitpunkt U7
Der mittlere BMI zum Zeitpunkt der U7 betrug 16,6 + 1,7 kg/m®. Ein durchschnittlicher BMIy7

von 163 + 1,5 kg/m2 fand sich bei Kindern mit einem normalen Blutdruck in der
Nachuntersuchung. Bei Kindern mit erhdhten systolischen Blutdruckwerten zwischen der 90.
und 94. Perzentile betrug der mittlere BMI zum Zeitpunkt der U7 16,9 + 1,9 kg/m’. Einen
mittleren BMIy; von 16,9 + 1,7 kg/m® wurde bei Kindern mit stark erhdhten systolischen
Blutdruckwerten in der Nachuntersuchung festgestellt. Die Korrelation des systolischen
Blutdrucks mit dem BMI zum Zeitpunkt der U7 ergab ein signifikantes Ergebnis mit einem p=
0,012. Der BMIy7 gewichtet nach den verschiedenen Kategorien des systolischen Blutdrucks ist

in Abbildung 4-19 dargestellt.
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Abbildung 4-19: Zusammenhang zwischen dem BMI zum Untersuchungszeitpunkt U7 und den systolischen
Blutdruckwerten zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung

BMI bei der Nachuntersuchung

Der mittlere BMI zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung der Kinder mit normalem Blutdruck
betrug 16,3 + 1,8 kg/m’, der BMI von Kindern mit erhdhten Blutdruckwerten lag im Mittel bei
16,7 + 2,0 kg/m*. Der BMI von Kindern mit stark erhdhten Blutdruckwerten lag im Mittel bei
18,0 + 3,0 kg/m? (siche Abbildung 4-20). Es lag eine signifikant positive Korrelation zwischen
der Hohe der systolischen Blutdruckwerte und dem BMI der Kinder zum Zeitpunkt der
Nachuntersuchung vor (p< 0,001).
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Abbildung 4-20: Zusammenhang zwischen dem BMI und den systolischen Blutdruckwerten zum Zeitpunkt

der Nachuntersuchung

Es stellte sich heraus, dass von den 90 iibergewichtigen Kindern zum Zeitpunkt der

Nachuntersuchung 76,7% (n= 69) einen arteriellen Blutdruck iiber der 90.Perzentile aufwiesen.

Von diesen Kindern hatten 82,6% (n= 57) einen stark erhohten Blutdruck mit Werten iiber der

95.Perzentile. Lediglich 23,3% (n= 21) der iibergewichtigen Kinder hatten einen normalen

Blutdruck (siehe Tabelle 4-9). In der Korrelationsanalyse ergab sich zwischen dem systolischen

Blutdruck und dem BMI zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung ein signifikanter Zusammenhang

mit einem p< 0,001.

Perzentilen systolischer Blutdruck

< 90. Perzentile | 90- 94. Perz. | > 95. Perzentile | Gesamt
BMI aktuell | Anzahl 101 43 84 228
<90 % mit BMI>90 | 44,3% 18,9% 36,8% 100,0%
BMI aktuell | Anzahl 21 12 57 90
> 90 % mit BMI>90 | 23,3% 13,3% 63,3% 100,0%
Gesamt Anzahl 122 55 141 318
% mit BMI>90 | 38,4% 17,3% 44,3% 100,0%

Tabelle 4-9: BMI zum Zeitpunkt

Blutdruckwerten der Kinder

der Nachuntersuchung im Zusammenhang mit den systolischen
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4.2.6.3 Zusammenhang zwischen arteriellem Blutdruck und der Dauer des Stillens
In der Gruppe der Kinder mit normalen arteriellen Blutdruckwerten (systolische Blutdruckwerte

< 90. Perzentile) betrug die mittlere Stilldauer 4,2 = 4 Monate. Durchschnittlich 4,5 + 3,8
Monate betrug die Stilldauer der Kinder mit einem erhdhten systolischen Blutdruck zwischen der
90. und 94.Perzentile. Kinder mit einem stark erhohten systolischen Blutdruck iiber der
95.Perzentile wurden im Mittel 3,9 + 4,0 Monate gestillt. In Abbildung 4-21 ist die Dauer der
Stillzeit in den verschiedenen Blutdruckkategorien dargestellt. In der Korrelation stellte sich kein
signifikanter Zusammenhang zwischen der Dauer des Stillens und den systolischen

Blutdruckperzentilen (r= -0,025; p= 0,662) heraus.
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Abbildung 4-21: Hohe des Blutdrucks in Abhangigkeit von der Dauer des ausschlieRlichen Stillens

Im Kruskal- Wallis- Test fanden sich keine signifikanten Unterschiede in der Hohe des
systolischen Blutdrucks in des verschiedenen Gruppen der Stilldauer (p= 0,226). Tabelle 4-10

schliisselt die Perzentilen des systolischen Blutdrucks nach der Stilldauer auf.
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Stillkategorie Systolischer Blutdruck
< 90. Perz.|90.- 94. Perz. [> 95. Perz.|Gesamt

nicht voll gestillt /Anzahl (n) 31 11 40 82

% 37,8% 13,4% 48,8% 100,0%
1- 3 Monate voll gestillt  |Anzahl (n) 28 13 34 75

% 37,3% 17,3% 45,3% 100,0%
3- 6 Monate voll gestillt  |Anzahl (n) 36 19 47 102

% 35,3% 18,6% 46,1% 100,0%
>6 Monate voll gestillt Anzahl (n) 27 12 20 59

% 45,8% 20,3% 33,9% 100,0%
Gesamt Anzahl (n) 122 55 141 318

% 38,4% 17,3% 44,3% 100,0%

Tabelle 4-10: Perzentilen des systolischen Blutdrucks zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung in Abhangigkeit
von der Stilldauer

4.2.6.4 Zusammenhang zwischen arteriellem Blutdruck und dem BMI der Eltern
Von den insgesamt 85 Kindern (26,7%) mit einer adipdsen Mutter in der Nachuntersuchung,

wiesen 59 (18,6%) einen erhohten oder stark erhohten Blutdruck auf. Einen stark erhohten
Blutdruck (> 95. Perzentile) zeigten 14,8% der Kinder (n= 47) mit einer adipdsen Mutter. 26
Kinder (8,2%) wiesen einen normalen systolischen Blutdruck auf. Von den 233 Kindern (73,3%)
mit einer Mutter mit einem BMI <30 kg/m? hatten 137 (43,1%) Kinder einen erhohten oder stark
erhohten Blutdruck, 94 Kinder (29,6%) zeigten eine Blutdruck iiber der 95.Perzentile (siche
Tabelle 4-11).

Systolischer Blutdruck des Kindes Gesamt
< 90. Perz. 90.- 94. Perz. | >95. Perz.
BMI Mutter | <30 kg/m? | 96 43 94 233
% Gesamt | 30,2% 13,5% 29,6% 73,3%
>30 kg/m?> | 26 12 47 85
% Gesamt | 8,2% 3,8% 14,8% 26,7%
Gesamt Anzahl 122 55 141 318
% Gesamt | 38,4% 17,3% 44,3% 100,0%

Tabelle 4-11: Zusammenhang zwischen dem BMI der Mutter und den systolischen Blutdruckperzentilen des
Kindes zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung

Die Korrelation des miitterlichen BMI vor der SS mit den systolischen Blutdruckwerten des
Kindes ergab ein nicht signifikantes Ergebnis (p= 0,062). Die Korrelation des BMI der Mutter
zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung mit den kindlichen Blutdruckwerten ergab ebenfalls ein

nicht signifikantes Ergebnis mit einem p= 0,099.
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Ausgehend von 54 Kindern (17,8%) mit adipoésen Vitern hatten 39 dieser Kinder (12,8%) einen
Blutdruck oberhalb der 90. Perzentile. Ein stark erhohter Blutdruck(>95. Perzentile) lag bei 9,2%
der Kinder (n= 28) mit einem Vater mit Adipositas vor. Von den 250 Kindern mit Vitern mit
einem BMI < 30 kg/m? (82,2%) hatten 33,9% der Kinder (n= 103) einen normalen systolischen
Blutdruck und 48,3% (n= 147) einen erhohten oder stark erhohten Blutdruck. 105 Kinder
(34,5%) von normalgewichtigen Vitern wiesen einen stark erhohten Blutdruck iiber der 95.
Perzentile auf (siche Tabelle 4-12). Die Korrelation des véterlichen BMI mit den systolischen

Blutdruckwerten des Kindes ergab ein p= 0,116 und war somit nicht signifikant.

Systolischer Blutdruck des Kindes Gesamt
< 90. Perz. 90.- 94. Perz. | > 95. Perz.
BMI Vater <30 kg/m? | 103 42 105 250
% Gesamt | 33,9% 13,8% 34,5% 82,2%
>30kg/m? | 15 11 28 54
% Gesamt | 4,9% 3,6% 9,2% 17,8%
Gesamt Anzahl 118 53 133 304
% Gesamt | 38,8% 17,4% 43,8% 100,0%

Tabelle 4-12: Zusammenhang zwischen dem BMI des Vaters und den systolischen Blutdruckperzentilen des
Kindes zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung

4.2.6.5 Zusammenhang zwischen dem arteriellen Blutdruck und einer arteriellen
Hypertonie der Eltern

Ein arterieller Hypertonus bestand bei 8,6% der Miitter (n= 28) und 7,8% der Viter (n= 24), bei

46,3% der Kinder (n= 150) hatte mindestens ein GroBelternteil einen arteriellen Hypertonus.

Bei 35,7% der Miitter mit einem arteriellen Hypertonus (n= 10) hatte das Kind einen normalen
systolischen Blutdruckwert in der Nachuntersuchung. Bei vier hypertonen Frauen (14,3%) fand
sich ein moderat erhohter Blutdruck des Kindes, bei 14 hypertonen Frauen (50,0%) ein stark
erhohter Blutdruck des Kindes. 38,6% der Miitter mit normalen Blutdruckwerten (n= 112) hatten
Kinder mit nicht erh6hten Blutdruckwerten. Bei 17,6% der normotonen Miitter (n= 51) fand sich
ein leicht erhohter, bei 43,8% (n= 127) ein stark erhohter Blutdruck der Kinder (siehe Tabelle
4-13). Eine signifikante Korrelation zwischen den systolischen Blutdruckwerten des Kindes und

dem arteriellen Hypertonus der Mutter konnte nicht gefunden werden (p= 0,475).
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Arterieller Hypertonus Mutter

Nein Ja Gesamt
RR syst. Anzahl 112 10 122
< 90. Perzentile % von syst. RR 91,8% 8,2% 100,0%
RR syst. Anzahl 51 4 55
90.- 94. Perzentile | % von syst. RR 92,7% 7,3% 100,0%
RR syst. Anzahl 127 14 141
> 95, Perzentile % von syst. RR 90,1% 9,9% 100,0%
Gesamt Anzahl 290 28 318

% von syst. RR 91,2% 8,8% 100,0%

Tabelle 4-13: Zusammenhang zwischen dem Vorliegen einer Hypertonie der Mutter und den systolischen

Blutdruckwerten des Kindes

50% der Kinder (n= 12) mit einem Vater mit arterieller Hypertonie hatten einen stark erhéhten
systolischen Blutdruck in der Nachuntersuchung. Bei 5 Kindern (20,8%) mit einem Vater mit
erhohten Blutdruckwerten fand sich ein moderat erhohter systolischer Blutdruck der Kinder. Bei
7 Kindern (29,2%) mit Vitern mit hypertonen Blutdruckwerten wurde ein normaler systolischer
Blutdruck der Kinder festgestellt. Bei 39,6% (n= 113) der Viter ohne Vorliegen eines arteriellen
Hypertonus wurde ein normaler Blutdruck beim Kind festgestellt. 17,2% (n= 49) der Viter mit
normalen Blutdruckwerten hatten Kinder mit leicht erhohten, 43,2% (n= 123) mit stark erhdhten
systolischen Blutdruckwerten. Mit einem p = 0,371 konnte kein signifikanter Zusammenhang
zwischen einem arteriellen Hypertonus des Vaters und den systolischen Blutdruckwerten des

Kindes hergestellt werden.

4.2.7 Unabhangige Pradiktoren fur den kindlichen BMI
Um die unabhédngigen Priadiktoren fiir den BMI des Kindes zum Zeitpunkt der

Nachuntersuchung zu ermitteln, wurden folgende Parameter in die multivariate
Regressionsanalyse einbezogen: BMI zum Zeitpunkt der Geburt, fetaler Abdominalumfang zum
Diagnosezeitpunkt und vor der Geburt, miitterlicher prégravider BMI, BMI von Mutter und
Vater zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung, Alter bei der Nachuntersuchung, Geschlecht,
oGTT- Werte, niichtern und postprandiale Werte des Blutzuckertagesprofils des dritten

Trimenon sowie die Dauer des ausschlieBlichen Stillens.

Als unabhidngige Pradiktoren stellten sich der neonatale BMI (standardisierter
Regressionskoeftizient 3= 0,195, p< 0,001), aktueller BMI der Mutter (3= 0,248, p< 0,001) und
der aktuelle BMI des Vaters (3= 0,137, p=0,011) mit r= 0,418 (p< 0,001) sowie die Dauer des
ausschlieBlichen Stillens (8= -1,36, p=0,011) heraus.
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5 Diskussion

5.1 Diskussion von Fehlermdglichkeiten

In der vorliegenden Studie wurde eine Querschnittuntersuchung bei Kindern aus
Schwangerschaften mit Gestationsdiabetes durchgefiihrt, deren Miitter in den Jahren 1995- 2000

in der Klinik fiir Geburtsmedizin des Vivantes Klinikum Neukolln betreut wurden.

5.1.1 Nachuntersuchungsquote

Die Nachuntersuchungsquote der vorliegenden Studie betrug 41%. Die untersuchten Kinder
unterschieden sich nicht beziiglich ihrer antenatalen, fetalen und neonatalen Daten von den nicht
untersuchten Kindern. Patientinnen, die nicht zu erreichen waren, wiesen keine Unterschiede

hinsichtlich ihrer Schwangerschaftsverldufe im Vergleich zu den erreichten Patientinnen auf.

5.1.2 Retrospektive somatische Daten

Die retrospektiven somatischen Daten der Kinder wurden aus den Kinderuntersuchungsheften
des Bundesausschusses der Arzte und Krankenkassen iibernommen. Die Validitit dieser
retrospektiven Daten ist eingeschriankt, da gewisse Ungenauigkeiten in den Grofen und
Langenangaben moglich sind. Eine zuverldssigere Methode wiirde die Einbestellung der Kinder
zu mehreren, iiber Jahre gestreckten Nachuntersuchungsterminen darstellen, bei der die

Erhebung von Lange und GrofBe unter identischen Untersuchungsbedingungen erfolgt.

5.1.3 Erhebung der arteriellen Blutdruckwerte der Kinder

Die Erhebung der Blutdruckwerte erfolgte mittels digitaler Messung am Oberarm des Kindes
nach einer kurzen Ruhephase des Kindes. Die Messung wurde standardisiert gemdll den
Bedingungen des High Blood Pressure Education Program® ausgefihrt. Um einen
reprasentativen Blutdruck unter Alltagsbedingungen zu erhalten, wire idealerweise eine
ambulante 24- h- Blutdruckmessung nétig®. Die ermittelten Blutdruckwerte wurden anhand
eines amerikanischen Kollektivs der American Task Force for Blood Pressure Control in
Perzentilenwerte umgerechnet, da vergleichbare Perzentilen fiir ein européisches Kollektiv nicht

zur Verfiigung standen.
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Um die langfristigen Folgen des Gestationsdiabetes fiir die Kinder zu analysieren, sollte die
Gewichtsentwicklung der Kinder aus Schwangerschaften mit Gestationsdiabetes in einer ldnger

ausgerichteten Langzeituntersuchung betrachtet werden.
5.2 Diskussion der Ergebnisse

5.2.1 Mutterliche Parameter

Hinsichtlich der maternalen Charakteristika entsprach unser Kollektiv den in der Literatur
angegebenen Daten. Der Zusammenhang zwischen einem erhohten BMI der Frauen und dem
Auftreten eines Gestationsdiabetes konnte bestdtigt werden. Saydah fand in einer vergleichenden
Untersuchung einen durchschnittlichen BMI von 25,3 kg/m? bei Schwangeren mit GDM bzw.
einen BMI von 23,8 kg/m? bei nichtdiabetischen Schwangeren®. In unserer Untersuchung lag

der mittlere BMI der schwangeren Frauen mit Gestationsdiabetes bei 27,08 kg/m?>.

5.2.2 Fetale und neonatale Parameter

In den Ultraschalluntersuchungen unserer Studie fand sich mit 21,6% die hochste fetale
Makrosomierate im ersten Trimenon. Laut Buchanan fiihrt die diabetische Stoffwechsellage der
Mutter frithestens zwischen der 11. und 15. Schwangerschaftswoche zur abnormalen Zunahme
des fetalen Wachstums. Die grofiten Wachstumsraten des Fetus finden sich zwischen der 28.- 32.
Schwangerschaftswoche, da in diesem Zeitraum die hochste Aufnahme von Triglyzeriden in das

fetale Fettgewebe stattfindet®’.

In unserer Studie lag das durchschnittliche Gestationsalter bei Entbindung bei 39,2 Wochen. Die
durchschnittliche Schwangerschaftsdauer betrug etwa eine Woche mehr als in anderen
publizierten Studien bei behandelten Gestationsdiabetikerinnen. Schéfer- Graf konnte eine
durchschnittliche Schwangerschaftsdauer von 38,2 Wochen in einem Kollektiv von Frauen mit
Gestationsdiabetes messen®. In der Untersuchung von Ostlund fand die Geburt im Mittel bei

38,3 Wochen statt®.

Wie schon in anderen Studien beschrieben, ist der Gestationsdiabetes mit einem erhohten
Geburtsgewicht assoziiert. Die Makrosomieraten in den verschiedenen Publikationen weisen
dabei groBle Unterschiede auf. 22% makrosome Neugeborene wurden in der Untersuchung von
Lopatynski beschrieben”. Cordero fand in seiner Studie eine Rate von 14% makrosomer

Neugeborener’'. In unserem Kollektiv waren 31,2% der Neugeborenen makrosom. Die
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Unterschiede in den verdffentlichten Zahlen beruhen auf den unterschiedlichen Definitionen des
Begriffs Makrosomie. Silverman definiert diesen mit einem Geburtsgewicht groBer der 90.
Perzentile. Lopatynski nimmt eine Makrosomie bei einem Geburts- BMI > 97. Perzentile an.
Cordero hingegen definiert eine Makrosomie mit einem Geburtsgewicht > 4000g. In unserem
Kollektiv wurde Makrosomie mit einem Geburts- BMI > 90. Perzentile, entsprechend den
72

Empfehlungen der Arbeitsgemeinschaft , Adipositas im Kindes und Jugendalter

angenommen.

5.2.3 BMI der Kinder

Kinder von Miittern mit vorausgegangenem Gestationsdiabetes haben ein erhohtes Risiko zur
Entwicklung eines Ubergewichts. Zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung lag bei annihend einem
Drittel der untersuchten Kinder (28,4%) ein Ubergewicht vor. Bei 14,2% der Kinder bestand
eine Adipositas (BMI > 97. Perzentile). Die Rate an iibergewichtigen Kindern in unserem
Kollektiv lag deutlich iiber dem Berliner Durchschnittswert: In Berlin fand sich im Jahr 2003
eine Adipositasrate von 11,8% zum Zeitpunkt der Einschulungsuntersuchung im Alter von etwa
6 Jahren””, also zu einem annihernd gleichen Alter wie in unserem Kollektiv (Median 5,4 Jahre).
In unserer Untersuchung konnte somit der in der Literatur vielfach beschriebene Zusammenhang
bestitigt werden, dass Kinder aus Schwangerschaften mit Gestationsdiabetes ein erhohtes Risiko
zur Entwicklung von Ubergewicht aufweisen’*. Salbe fand in einer dhnlichen Nachuntersuchung
von fiinfjahrigen Kindern der Pima- Indianer einen iibereinstimmend hohen Anteil von
iibergewichtigen Kindern (28%)”. Er konnte analog zu den Ergebnissen aus unserem Kollektiv
einen wesentlichen Zusammenhang zwischen dem kindlichen Ubergewicht und dem
miitterlichen und véterlichen BMI herstellen. In Salbes Untersuchung lassen sich ebenso wie in
unserer  Untersuchung  keine  geschlechtspezifischen  Unterschiede  beziiglich  der

Gewichtsentwicklung der Kinder finden.

Zahlreiche Studien konnten belegen, dass frithkindliches Ubergewicht ein Risikofaktor fiir die

Entwicklung eines metabolischen Syndroms im frithen Erwachsenenleben ist’® "’

Unabhingig der Disposition zu Ubergewicht durch das Vorliegen eines Gestationsdiabetes in der
Schwangerschaft, besteht die Moglichkeit, dass die hohe Adipositasrate in unserem Kollektiv
nicht nur allein den fetalen Storungen des Stoffwechsels geschuldet ist. Aufgrund des

Einzugsgebietes des Vivantes- Klinikums Neukolln liegen bei den untersuchten Kindern weitere
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Risikofaktoren fiir die Entwicklung von Ubergewicht vor. Hierzu zihlen Faktoren wie niedriger

Sozialstatus, Herkunftsland aus Siideuropa und Ubergewicht der Eltern’®.

5.2.4 Zusammenhang zwischen Stilldauer und BMI des Kindes

Es gibt nachhaltige Hinweise darauf, dass Stillen einen protektiven Effekt gegeniiber der
Entwicklung von Ubergewicht und Adipositas im spiteren Leben hat. Es gibt nur wenige
Studien, die den Einfluss des Stillens auf die kindliche Gewichtsentwicklung an einem Kollektiv
von Gestationsdiabetikerinnen untersucht haben. Eine Reihe von Studien konnte in
unselektierten Kollektiven nachweisen, dass die Dauer des Stillens einen protektiven Einfluss

auf die Gewichtsentwicklung im weiteren Leben hat.

In unserem Kollektiv von Kindern aus Schwangerschaften mit Gestationsdiabetes, war der BMI
der Kinder zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung negativ korreliert mit der Dauer des Stillens.
Kinder, die ldnger als 3 Monate gestillt wurden, waren signifikant weniger tibergewichtig zum

Zeitpunkt der Nachuntersuchung als Kinder, die nicht gestillt wurden.

In einer umfangreichen deutschen Studie an fiinf- bis sechsjdhrigen Schiilern, die sich allerdings
nicht aus einem Kollektiv von Kindern aus Schwangerschaften mit Gestationsdiabetes
rekrutierten, konnte ebenso wie in unserer Studie nachgewiesen werden, dass Stillen einen
protektiver Effekt gegen die Entwicklung von Ubergewicht darstellt”. Toschke berichtet
ebenfalls iiber einen schiitzenden Einfluss des Stillens vor Ubergewicht bei 6- 14jihrigen
Kindern, unabhdngig von soziodkonomischem Status, elterlicher Adipositas, miitterlichem

Rauchen, Geburtsgewicht und kéorperlicher Aktivitit™ .

Unsere Studie ist, soweit bekannt, die einzige umfassende Arbeit, die den Einfluss des Stillens
bei Kindern aus Schwangerschaften mit Gestationsdiabetes in einer Langzeituntersuchung
gepriift hat. Zum ersten Mal konnte in einem grofen Kollektiv von Gestationsdiabetikerinnen,
und iiber einen ldngeren Beobachtungszeitraum hinweg, nachgewiesen werden, dass diese

Kinder in besonderem Mal3e durch eine mindestens dreimonatige Stillendauer profitieren.

Pettit konnten in einem kleinen Kollektiv von Kindern aus Schwangerschaften mit
Gestationsdiabetes eine niedrigere Diabetesrate bei gestillten Kindern finden. Dem

widersprechend finden sich in der Literatur Hinweise, dass Stillen bei diabetischen Miittern
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keinen bzw. sogar einen negativen Einfluss auf die Gewichtsentwicklung in den frithen

Lebensjahren des Kindes haben konnte:

Kerssen konnte in der Untersuchung von Miittern mit Typ I- Diabetes keinen signifikanten
Unterschied zwischen gestillten und nichtgestillten Kindern hinsichtlich Gewicht und BMI im
Alter von einem Jahr finden. Jedoch ist hier der Untersuchungszeitpunkt im Gegensatz zu
unserer Studie recht friih gewéhlt. In einem gemischten Kollektiv von Miittern mit Typ I- bzw.
Gestationsdiabetes, welches nur 29 Frauen mit GDM beinhaltete, fand Plagemann eine hohere
Privalenz an Ubergewicht bei gestillten zweijihrigen Kindern und eine Abhiingigkeit von der
Menge an aufgenommener Muttermilch. Die Ergebnisse dieser Studie sind jedoch sehr
distanziert zu betrachten, da die Muttermilchaufnahme lediglich in der ersten Lebenswoche
erhoben wurde und die Menge der aufgenommenen Muttermilch iiber die Gewichtsbestimmung

des Neugeborenen erfolgte.

Wahrscheinlich haben nicht nur das Stillen, sondern auch Umweltfaktoren und die spétere
Erndhrung einen bedeutenden Einfluss auf die multifaktoriclle Genese des Ubergewichts bei
Kindern aus Schwangerschaften mit Gestationsdiabetes. Stillen hat neben dem Einfluss auf die
Gewichtsentwicklung einen zusétzlichen bedeutenden protektiven Effekt auf die Allergie- und
Krankheitsprophylaxe sowie die psychosoziale und kognitive Entwicklung des Kindes. Daher ist
Stillen die bevorzugte Methode zur Erndhrung von Sduglingen und sollte mindestens bis zum

sechsten Lebensmonat durchgefiihrt werden®'.

In der vorliegenden Untersuchung zeigte sich eine negative Korrelation zwischen der Stilldauer
und dem miitterlichen BMI vor der Schwangerschaft und zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung.
Sebire stellte die These auf, dass iibergewichtige Frauen weniger motiviert sind, ihr Kind zu
Stillen, als normalgewichtige Frauen®*. Li fand bei Kindern von iibergewichtigen Miittern, die
nicht gestillt wurden, ein sechsfach erhdhtes Risiko zur Entwicklung von Ubergewicht im
Gegensatz zu Kindern von normalgewichtigen Miittern, die mehr als vier Monate gestillt
wurden® . Insofern decken sich die vorgelegten Untersuchungsergebnisse mit den aktuellen

Forschungsergebnissen.

5.2.5 Blutdruckwerte des Kindes

Frithere Untersuchungen weisen darauf hin, dass Kinder aus Schwangerschaften mit

Gestationsdiabetes ein erhohtes Risiko zur Entwicklung eines arteriellen Bluthochdrucks
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aufweisen. Cho fand in seiner Studie bei 12- jdhrigen Kindern aus Schwangerschaften mit
Gestationsdiabetes einen 8mmHg hoheren systolischen Blutdruck als bei Kindern der
Kontrollgruppe®. Manderson konnte im Gegensatz dazu keine signifikanten Unterschiede
beziiglich der Hohe des Blutdrucks bei Kindern aus Schwangerschaften mit bzw. ohne Diabetes
mellitus feststellen. In der vorliegenden Untersuchung wurde bei einem sehr hohen Anteil der
Kinder ein arterieller Hypertonus festgestellt (48,5%). In unserer Studie waren Kinder mit einem
erhohten Blutdruck deutlich élter, als Kinder mit normalen Blutdruckwerten. Der Anstieg des

Blutdrucks mit dem Alter war zu erwarten und entspricht den Ergebnissen anderer Studien®" *.

In Ubereinstimmung mit friiheren Studien findet sich auch in unserem Kollektiv eine
signifikante Korrelation zwischen der Hohe der systolischen Blutdruckwerte und dem BMI der
Kinder in der Nachuntersuchung®’. So hatten Kinder mit einem normalen systolischen Blutdruck
einen mittleren BMI von 16,3 kg/m? Kinder mit hypertonen systolischen Blutdruckwerten
hingegen 18,0 kg/m?. Die BMI- Werte im Alter von 6 und 24 Monaten korrelierten ebenfalls mit

der Hohe des systolischen Blutdrucks zum Zeitpunkt der Nachuntersuchung.

Keine Korrelation fand sich zwischen dem Geburts- BMI und der Hohe des arteriellen
Blutdrucks in der Nachuntersuchung. Dieses Ergebnis unterstiitzt die Studie von Lawlor, die
ebenfalls keine Beeinflussung des Geburtsgewichts auf die Hohe des Blutdrucks im Alter von 5
Jahren finden konnte. Hardy hingegen fand eine negative Korrelation zwischen dem
Geburtsgewicht und der Hohe des spiteren systolischen Blutdrucks. Roberts konnte in seiner

Untersuchung eine negative Korrelation feststellen .

Verschiedene Studien berichten kontrovers iiber den Zusammenhang zwischen dem miitterlichen
Alter in der Indexschwangerschaft und der Hohe des arteriellen Blutdrucks des Kindes.
Roberts™ konnte keinen Zusammenhang zwischen dem Alter der Mutter in der Schwangerschaft
und der Hohe des kindlichen Blutdrucks herstellen. Lawlor und Whincup® hingegen fanden eine
positive Korrelation zwischen dem miitterlichen Alter wahrend der Schwangerschaft und dem
Blutdruck der Kinder. In unserer Studie ergaben sich keine eindeutigen Beziehungen zwischen

dem arteriellen Blutdruck des Kindes und dem Alter der Mutter in der Schwangerschaft.

Es zeigte sich ein deutlich positiver Trend in der Korrelation der systolischen Blutdruckwerte des

Kindes mit dem BMI der Mutter vor der Schwangerschaft und zum Zeitpunkt der
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Nachuntersuchung. Insofern stiitzen unsere Ergebnisse die Studie von Boney, in welcher eine
starke Korrelation zwischen dem miitterlichen Ubergewicht und der Entstehung eines
metabolischen Syndroms beim Kind gefunden wurde.

Kritisch anzumerken wére, dass sich nur sehr wenige Studien mit der speziellen Fragestellung
des arteriellen Hypertonus bei Kindern aus Schwangerschaften mit Gestationsdiabetes
beschiftigen. Die meisten Untersuchungen zum Blutdruck der Kinder wurden in
Normalkollektiven durchgefiihrt. Unsere Studie weist auf ein Risiko zur Entwicklung eines
arteriellen Hypertonus bei Kindern aus Schwangerschaften mit Gestationsdiabetes hin. Damit
zeigen diese Kinder bereits im Vorschul- und frithen Schulalter Anzeichen eines metabolischen

Syndroms.

5.2.6 Stilldauer und Blutdruck des Kindes

Es besteht Grund zur Annahme, dass die friihkindliche Erndhrung eine Bedeutung fiir die
Entwicklung eines Bluthochdrucks im spidteren Leben hat. Geleijnse konnte in einer
Untersuchung an 15jdhrigen Kindern nachweisen, dass Kinder mit geringer Salzaufnahme in den
ersten sechs Lebensmonaten niedrigere Blutdruckwerte hatten als Kinder mit salzreicher
Ernihrung”. Einige Studien mit kleinen Studienkollektiven konnten einen Zusammenhang
zwischen dem Stillen in den ersten Lebensmonaten und der Hohe des spater gemessen Blutdruck
darstellen” . Insgesamt ist der Einfluss jedoch wohl eher gering und es sind in diesem
Zusammenhang andere Faktoren zu beriicksichtigen wie:

e soziobkonomischer Status,

e schwangerschaftsinduzierter Hypertonie,

e Rauchen in der Schwangerschatft,

e geringes Geburtsgewicht,

e kindliches Ubergewicht,

e salzreiche Erndhrung,

e sportliche Aktivitit des Kindes®?.

In der ,,Avon Longitudinal Study of Parents and Children* fand sich ein Zusammenhang
zwischen friihkindlichem Stillen und erniedrigten Blutdruckwerten bei siebenjahrigen Kindern®.
Auch in der ,,European Youth Heart Study* an 9- 15jdhrigen Kindern konnte eine Korrelation
nachgewiesen werden®. In unserer Untersuchung konnte kein Zusammenhang zwischen der

Stilldauer und den systolischen Blutdruckperzentilen gefunden werden. Unser Kollektiv



Diskussion 53

unterschied sich aber in zwei Punkten von den oben genannten grofen Studien: Zum einen
untersuchten wir ein spezielles Kollektiv von Kindern aus Schwangerschaften mit
Gestationsdiabetes und zum anderen war in unserer Studie der Anteil an iibergewichtigen
Kindern deutlich hoher, als in den erwdhnten Untersuchungen. In unserem speziellen Kollektiv

scheint die Hohe des Blutdrucks vor allem durch das kindliche Ubergewicht beeinflusst zu sein.
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6 Zusammenfassung

Die vorliegende Arbeit untersucht erstmals an einem groBen mitteleuropdischen Kollektiv von
Kindern aus Schwangerschaften mit Gestationsdiabetes den Einfluss des Stillens auf die
Gewichtsentwicklung. Es wird gezeigt, dass gerade bei diesem Risikokollektiv mehrmonatiges
Stillen die Adipositasrate im frithen Schulalter senken kann. Dariiber hinaus geht diese Arbeit
auf die Zusammenhinge zwischen dem kindlichem Gewicht und der Hohe des kindlichen
arteriellen Blutdrucks ein. Es wird nachgewiesen, dass libergewichtige und adipose Kinder aus
Schwangerschaften mit Gestationsdiabetes bereits in der Kindheit Anzeichen des metabolischen

Syndroms aufweisen.

Diese Studie basiert auf Daten von 324 Frauen mit Gestationsdiabetes, die in den Jahren 1995-
2000 in der Risikoschwangerenberatung der Klinik fiir Geburtsmedizin des Vivantes Klinikum
Neukolln behandelt wurden. Die Eltern wurden gebeten, sich mit ihren zwei- bis achtjahrigen
Kindern zu einer Nachuntersuchung vorzustellen. In der Nachuntersuchung wurden
Korpergewicht- und lidnge, der arterielle Blutdruck des Kindes sowie der elterliche Body- Mass-
Index erhoben. Retrospektiv wurden das Korpergewicht[kg] und die Korperldnge[m] der zehn
Friiherkennungsuntersuchungen dem Kinderuntersuchungsheft des Bundesausschusses der Arzte
und Krankenkassen entnommen, welches in Deutschland fiir jedes Kind gefiihrt wird. Die Miitter
wurden detailliert iiber die frithkindliche Sduglingserndhrung befragt. Der miitterliche BMI vor
der Schwangerschaft, Geburtsgewicht- und ldnge wurde retrospektiv aus einer bestehenden

Datenbank fiir Schwangere mit Gestationsdiabetes entnommen.

Die anthropometrischen Daten wurden in altersentsprechende Perzentilen tibertragen. Kindliches
Ubergewicht wurde mit einem BMI > 90. Perzentile definiert. Ein miitterliches bzw. viterliches
Ubergewicht wurde mit einem BMI > 25 kg/m? definiert. Die ermittelten Blutdruckwerte wurden

in alters,- groBBen- und geschlechtsspezifische Perzentilen umgerechnet.

In unserer Studie sank die Rate an iibergewichtigen Kindern mit dem Anstieg der Stilldauer. Der
hochste Anteil libergewichtiger Kinder wurde bei Kindern festgestellt, die nie gestillt wurden.
AusschlieBliches Stillen zeigte sich als unabhéngiger protektiver Faktor gegeniiber kindlichem

Ubergewicht. Unsere Studie deutet darauf hin, dass das Risiko fiir kindliches Ubergewicht bei
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Kindern aus Schwangerschaften mit Gestationsdiabetes reduziert werden konnte, wenn die

Stillzeit mindestens drei Monate betragt.

Es zeigte sich eine negative Korrelation zwischen der Stilldauer und dem miitterlichen BMI vor
und nach der Schwangerschaft. In unserer Studie konnten wir feststellen, dass miitterliches
Ubergewicht mit einer kiirzeren Stilldauer assoziiert ist. In der Gruppe der iibergewichtigen
Frauen war die Anzahl der Frauen, die nie gestillt haben, deutlich hoher als in der Gruppe der
normalgewichtigen Frauen. Bei einer Subanalyse wurde ersichtlich, dass eine signifikante
Assoziation von kindlichem Ubergewicht mit der Dauer des Stillens primér bei iibergewichtigen
Frauen besteht. Daher sollten vor allem {ibergewichtigen Frauen mit Gestationsdiabetes
unterstiitzt und bestiarkt werden, ihr Kind fiir mindestens drei Monate zu Stillen um das Risiko

zur Entwicklung von Ubergewicht und Adipositas bei ihrem Kind zu senken.

Konform mit anderen Studien konnten wir belegen, dass ein Gestationsdiabetes negative
Langzeitauswirkungen auf das geborene Kind hat. Das Ubergewicht im Kindesalter ist mit einem
Risiko verbunden, im spdteren Leben an Typ II- Diabetes, arteriellem Hypertonus oder einer
Fettstoffwechselstorung zu erkranken. In unserer Studie zeigten Kinder mit einem erhdhten BMI
in der Nachuntersuchung signifikant hohere systolische Blutdruckwerte. Wir konnten
nachweisen, dass Ubergewicht und Adipositas bereits im frithen Kindesalter zu Anzeichen eines

metabolischen Syndroms fiihren kann.

Aus unserer Studie ldsst sich ableiten, dass besonders iibergewichtige Frauen, mit
Gestationsdiabetes unterstiitzt und bestiarkt werden sollten, ihr Kind fiir mindestens drei Monate
ausschlieBlich zu stillen. Das Risiko zur Entwicklung von Ubergewicht und Adipositas kann
hierdurch deutlich gesenkt werden. Des Weiteren ist fiir die Kinder aus Schwangerschaften mit
Gestationsdiabetes, eine Langzeitpriavention sinnvoll, die eine Aufkldrung der Familien {iber eine
gesunde Erndhrung sowie die Motivation zu einem aktiveren Lebensstil beinhalten sollte.
Dariiber hinaus sollte bei Kindern aus Schwangerschaften mit Gestationsdiabetes, die ein
erhohtes Risiko fiir die Entwicklung von Ubergewicht haben, eine engmaschige Kontrolle der

korperlichen Entwicklung durchgefiihrt werden.
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Erhebungsbogen

Gestationsdiabetes

Datum :

Follow-Up von Kindern von Muttern mit

Initialen Familienname Vorname Geburtsdatum Geschlecht
Mutter
Kind
Vater
uz2 U3 U4 ub uo6 u7 U8 U9 Aktuell

KGing
KL incm
BMI

1.Blutdruck: mm/ Hg 2.Blutdruck: mm/ Hg

Stillen:

Ernsthafte Erkrankungen des Kindes: 1.

Ja| |

Medikamenteneinnahme:

Position: __.Kind

Nein | |

Vollgestillt

Monate

Teilgestillt

Monate




Kinder: 1. 2. 3.

Geburtsdatum:

Somatometrie der Eltern:

Lange incm Gewicht in Kg BMI
Mutter
Vater
Stammbaum:
Mutter Vater Mutter Vater
Mutter Vater
1.Kind 2.Kind 3.Kind 4.Kind 5.Kind
Index:

1) Diabetes mellitus

2) Fettstoffwechsel

3) Hypertonus

4) Schlaganfall

5) Herzinfarkt

6) Nephrologische Erkrankung
7) Sonstiges




Elternanschreiben

Adressfeld

Sehr geehrte Frau,
Berlin, den

Vor der Geburt lhres Kindes wurden Sie von uns in der Schwangerenberatung fur Mitter mit
Schwangerschaftsdiabetes der Frauenklinik Neukdlln betreut. Da uns die Gesundheit lhres Kindes auch nach der
Geburt am Herzen liegt, wiirden wir gerne wissen, wie es Ilhrem Kind heute geht.

Wie Sie sich bestimmt erinnern, haben wir Sie darauf aufmerksam gemacht, dass ein Schwangerschaftsdiabetes
unter Umstanden mit einer frithzeitigen Belastung des kindlichen Stoffwechsels schon in der Gebadrmutter
verbunden sein kann. Es wird vermutet, dass fiir die Kinder von Frauen mit Schwangerschaftsdiabetes ein
erhohtes Risiko besteht, schon im frilhen Schulalter ibergewichtig zu werden und Diabetes zu entwickeln. Es ist
jedoch bisher nicht vollstandig geklart, in welchem Umfang sich das Wachstum des Kindes in der Gebarmutter
und die Blutzuckerwerte der Mutter auf die spatere Entwicklung auswirken.

Deshalb wirden wir gern die Angaben ber Ihre Blutzuckerwerte und das Wachstum Ihres Kindes, die wir aus
Ihrer  Schwangerschaft haben, mit den Groen- und Gewichtsangaben bei den einzelnen
Vorsorgeuntersuchungen (gelbes Untersuchungsheft) vergleichen. Fir die Erhebung unserer Daten wére es
zudem erforderlich, dass wir aktuell von lhrem Kind GroRe, Gewicht und Blutdruck bestimmen. Die
Untersuchung lhres Kindes von maximal 20 Minuten wird in der Kinderklinik Neukélln stattfinden. Fur den
entstehenden Aufwand bieten wir Ihnen eine Aufwandsentschadigung in Hohe von 10 €.

Die Angaben tiber Ihr Kind und lhre Familien werden selbstverstandlich vertraulich behandelt. Wir wiirden uns
sehr freuen, wenn Sie uns in unseren Bemiihungen, die Gesundheit Ihres Kindes betreffend, unterstiitzen. Unsere
Untersuchung kann helfen, eine Gefahrdung fir einen kindlichen Diabetes friihzeitig zu entdecken und durch
einfache MalRnahmen zu verhindern, dass bei Ihrem Kind ein Diabetes entsteht.

Bei Interesse melden Sie sich bitte unter 030/47307894 oder 0173/3877383. Bitte hinterlassen Sie Ihren Namen
und Ihre Telefonnummer, wir rufen Sie schnellstmdglich zuriick.

Vielen Dank fir Ihr Interesse!

Mit freundlichen GriRen

Dr. Ute Schéfer-Graf Dr. Angela Pandura
Diabetessprechstunde der Schwangerenberatung Fachdarztin fir Geburtsmedizin
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