SAPP

Schweizerische Akademie Perinatale Pharmakologie SAPP
Académie Suisse Pharmacologie Périnatale ASPP

Academia Svizzera Farmacologia Perinatale ASFP W k h 1 9 3 2 O 2 6
Swiss Academy Perinatal Pharmacology SAPP o r S O p [ n

Diabetes und neue Therapieansatze
in Schwangerschaft und Stillzeit

Liebe Kolleginnen und Kollegen

In unserem Workshop sprechen wir Uber Diabetesformen in der
Schwangerschaft und Stillzeit und ihre Therapiemoglichkeiten. Welche
eignen sich neben Insulin und wann, und welche eignen sich nicht? Was
zeigt die aktuelle Datenlage fur unsere Population? Wir wollen uns hier ein
aktuelles Bild machen.

Im Folgenden finden Sie eine Zusammenstellung der Kernfolien aller
Vortrage. Bei Fragen stehen wir jederzeit zur Verfugung: info@sappinfo.ch

Besten Dank fur lhr Interesse!

https://sappinfo.ch
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Diabetes und neue Therapieansatze in Schwangerschaft
und Stillzeit

SAPP-Workshop

Do. 19.3.2026, 15:00-17:30 Uhr. Online

Organisation/Referentinnen

Dr. phil. Il Andrea Burch, Co-Prasidentin SAPP, Spitalpharmazie Universitatsspital Zirich
Dr. med. Magdalena Kittelmann, Universitatsspital Basel

Prof. Dr. med. Olav Lapaire, Co-Prasident SAPP, Universitatsspital Basel

Larissa Schenkel, Vize-Prasidentin SAPP, Spital Bulach

Dr. med. Angela Vidal, Inselspital Bern HeeriChen Dank an
Prof. Dr. pharm. Ursula von Mandach, SAPP, Zirich . .
die Referierenden

Programm Workshop

15:00 - 15:05 Begriissung und Einflihrung (A. Burch)

15:05 - 15:40 1. Prakonzeptionelle Adipositas und Einfluss auf die
weibliche Fertilitat. Angela Vidal, Bern

15:40 - 15:55 Diskussion Referat 1

15:55-16:25 2. Neues Management bei Gestationsdiabetes. Magdalena
Kittelmann, Basel

16:25 - 16.40 Diskussion Referat 2

16:40 - 17:05 3. Welche Antidiabetika bei welcher klinischer Situation?

Larissa Schenkel, Biilach
18705 -17:20 Diskussion Referat 3

17:20 - 17:30 Zusammenfassung, weitere Fragen (alle)

Kreditpunkte

Fachgesellschaft FPH Spital (inkl. FPH Klinische Pharmazie): 25 (25)
Fachgesellschaft FPH Offizin (ID Nummer: 209182): 25

Schweizerische Gesellschaft fiir Klinische Pharmakologie u. Toxikologie (SGKPT): 3

Schweizerische Gesellschaft fiir Gynikologie und Geburtshilfe (SGGG): 3 https . //sa p p i nfo .C h
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Evaluation

- Alle: Evaluationsbogen SAPP ONLINE
Testatpflichtig

https://smex-
ctp.trendmicro.com/wis/clicktime/v1/query?url=https%3a%2f%2fdocs.google.
com%2fforms%2fd%2fe%2f1FAIpQLScY4jPT3FabjmPhms3pboxMye6bugzqgr
NjYrh%2daBDcE %2d0VwxVg%2fviewform&umid=3206f847-00c0-43d3-
892a-d13442265904&auth=cf377b704746e0ee64dfade4bd821ccc64d12e9e-
057c7bba211a07875184f32eaf69e7f45f9ef4a2
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1. Prakonzeptionelle Adipositas und Einfluss auf
die weibliche Fertilitat

Dr. med. Angela Maria Vidal

Oberarztin
Universitatsklinik fur Frauenheilkunde

Inselspital Bern

angela.vidal@insel.ch
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Deklaration Interessenskonflikte Vidal Angela Maria

* Finanzielle oder Eigentumerinteressen: keine relevanten

« Tatigkeiten fur die pharmazeutische Industrie und andere Firmen des
Gesundheitssystems: keine

* Drittmittel / Spenden: keine relevanten
» Personliche Beziehungen: keine relevanten

« Sonstige Mitgliedschaften: keine

Helvetiae Fortbildungsprogramme
9 g
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Epidemiologie und klinische Relevanz

v Adipositas wird als Ubermafige Ansammlung von Korperfett definiert und
haufig anhand des Body-Mass-Index (BMI) klassifiziert.

v Laut WHO liegt Adipositas bei einem BMI = 30 kg/m? vor.

v' Die Pravalenz von Ubergewicht und Adipositas ist weltweit stark gestiegen
und wird von der WHO als ,globale Epidemie” bezeichnet.

v Adipositas ist mit einer erhdohten Morbiditat und Mortalitadt sowie mit
reproduktiven Storungen assoziiert.

v Prakonzeptionelle Adipositas stellt ein bedeutendes Gesundheitsproblem
dar und beeinflusst die reproduktive Gesundheit von Frauen.

World Health Organization. Obesity and overweight. Geneva: World Health Organization; 2020.
Practice Committee of the American Society for Reproductive Medicine. Obesity and reproduction: a committee opinion. Fertil Steril 2015;104:1116-6.
S3-Leitlinie: Adipositas und Schwangerschaft. AWMF-Registernummer 015-081.
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Einfluss der Adipositas auf Schwangerschaftsverlauf
und reproduktive Outcomes

Adipositas ist mit einem erhohten Risiko fur Fehlgeburten und reduzierten
Lebendgeburtenraten assoziiert.

Ubergewichtige und adipose Frauen zeigen eine signifikant hohere Abortwahrscheinlichkeit.

Meta-Analysen zeigen ein etwa 30% erhohtes Fehlgeburtsrisiko im Vergleich zu
normalgewichtigen Frauen.

Gleichzeitig besteht eine reduzierte klinische Schwangerschaftsrate und eine geringere
Lebendgeburtenrate.

In IVF-Behandlungen ist die Lebendgeburtenrate bei adipésen Frauen etwa 15% niedriger.

Silvestris E et al. Obesity as disruptor of the female fertility. Reprod Biol Endocrinol 2018;16(1):22.
Klenov VE et al. Obesity and reproductive function: a review of the evidence. Curr Opin Obstet Gynecol
2014;26:455-60.

Zain MM et al. Impact of obesity on female fertility and fertility treatment. Womens Health (Lond). 2008;4(2):183-94.




Auswirkungen auf Oozytenqualitat und Implantation

v Adipositas ist mit chronischer systemischer Inflammation und erhéhtem oxidativem Stress
verbunden.

v" Diese Prozesse konnen zu mitochondrialer Dysfunktion und Zellschaden fuhren.

v Daraus resultieren:

v reduzierte Oozytenqualitat
v" verminderte Embryoqualitat

v' erhohte Aneuploidierate.

v' Zudem kann eine verminderte endometriale Rezeptivitat die Implantation beeintrachtigen.

Rittenberg V et al. Effect of body mass index on IVF treatment outcome: an updated systematic review and meta-
analysis. Reprod Biomed Online 2011;23:421-39.

Zheng L et al. Obesity and its impact on female reproductive health. Front Endocrinol (Lausanne) 2024;14:1326546.
Malhotra R et al. Obesity epidemic and its impact on female fertility: current understanding and future directions.
Cureus 2025;17(7):e87283
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Schwangerschaftsrisiken bei Adipositas

v Adipositas vor der Schwangerschaft ist mit einem erhdohten Risiko fur
maternale und fetale Komplikationen verbunden.

v Erhohtes Risiko fur Gestationsdiabetes mellitus.

v Hohere Inzidenz von hypertensiven Schwangerschaftserkrankungen,
Insbesondere Praeklampsie.

v' Erhdhte Rate an fetaler Makrosomie.
v' Hohere Wahrscheinlichkeit fur operative Entbindungen (z.B. S. caesarea).

v' Erhohte perinatale Morbiditat und Mortalitat bei Neugeborenen.

Metwally M et al. Does high body mass index increase the risk of miscarriage after spontaneous and assisted conception? A meta-analysis of the evidence.
Fertil Steril 2008;90:714-26.
Cnattingius S et al. Prepregnancy weight and the risk of adverse pregnancy outcomes. N Engl J Med 1998;338:147-52.
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2. Neues Management bei Gestationsdiabetes

Dr. med. Magdalena Kittelmann
Assistenzarztin
Frauenklinik Universitatsspital Basel

magdalena.kittelmann@usb.ch

_\‘ _‘ University Hospital
71 |Basel



Deklaration Interessenskonflikte Kittelmann Magdalena

* Finanzielle oder Eigentumerinteressen: keine relevanten

 Tatigkeiten fur die pharmazeutische Industrie und andere Firmen des
Gesundheitssystems: keine

* Drittmittel / Spenden: keine relevanten
» Personliche Beziehungen: keine relevanten

« Sonstige Mitgliedschaften: keine relevanten

Helvetiae Fortbildungsprogramme
9 g
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Gestationsdiabetes

Pathophysiologie
« Entspricht Diabetes mellitus Typ Il

* Physiologische Insulinresistenz in der 2.
Schwangerschaftshalfte

» Relativer Insulinsekretionsdefekt

 Hormonelle Veranderungen + Freisetzung
von Adipokinen/Zytokinen aus Fettgewebe +
Plazenta

Schafer-Graf UM, Gembruch U, Kainer F, Groten T, Hummel S, Hbsli |, et al.
Gestational Diabetes Mellitus (GDM) - Diagnosis, Treatment and Follow-Up.
Guideline of the DDG and DGGG (S3 Level, AWMF Registry Number 057/008,
February 2018). Geburtshilfe Frauenheilkd 2018;78:1219-31.

SGGG gynécologie suisse. Expertenbrief 81 Screening und Management der
Gestationsdiabetes. Bern 2023.

@ SAPP

Risikofaktoren

Ethnizitat (nicht kaukasisch)

Genetische Pradisposition

Adipositas (BMI = 30 kg/m2)

Status n. GDM (OR 50), St. n. Makrosomie
PCO (Polyzystisches Ovarialsyndrom)
Alter

Lebensstil (Ernahrung, Bewegung)

Status n. Sterilitatstherapie



Continuous glucose monitoring in the management of " ®
gestational diabetes in Switzerland (DipGluMo): o
an open-label, single-centre, randomised, controlled trial

Sofia Amylidi-Mohr, Giulia Zennaro, Sophie Schneider, Luigi Raio, Beatrice Mosimann, Daniel Surbek m

21|
rtCGM: real-time continuous glucose monitoring 4

Summary

Background In gestational diabetes, one of the key factors affecting perinatal outcomes is glycaemic control. We aimed
to investigate the effect of real-time continuous glucose monitoring (rtCGM) on perinatal outcomes versus self-
monitoring of blood glucose (SMBG).

Mav 26 2078

2021-2024, Bern
302 Frauen (156 rtCGM vs. 143 SMBG)

The outcome was not improved by rtCGM!
Aber: rtCGM wurde praferiert!

Primare Endpunkte: LGA, Makrosomie,
Polyhydramnion, neonatale Hypoglykamie, IUFTs

Sekundare Endpunkte: Patientinnenenpraferenz
und mutterliche Blutzuckerkontrolle

Amylidi-Mohr S et al. Continuous glucose monitoring in the management of
gestational diabetes in Switzerland (DipGluMo): an open-label, single-centre,
randomised, controlled trial. Lancet Diabetes Endocrinol 2025;13:591-9.

Lancet Diabetes Endocrinol
2025;13:591-99
Published Online

X ® Glycaemic control and pregnancy outcomes with real-time
" continuous glucose monitoring in gestational diabetes
(GRACE): an open-label, multicentre, multinational,
randomised controlled trial
Tina Linder, Iris Dressler-Steinbach, Silke Wegener, Karen Schellong, Saskia Schmidt, Daniel Eppel, Cécile Monod, Florian Heinzl, Katharina Redling,
Bettina Winzeler, Beatrice Mosimann, Friederike Weschenfelder, Tanja Groten, Martina Mittlbéck, johan Jendle, Wolfgang Henrich,

Micaela Morettini, Latife Bozkurt, Andrea Tura, Christian Gabl, the GRACE study collaborative group

Summary

Lancet Diabetes Endocrinol ~ Background Data regarding the impact of real-time continuous glucose monitoring (rt-CGM) on reducing adverse

2026;14:50-61  pregnancy outcomes in women with gestational diabetes are contradictory. We aimed to assess differences in the
Published Online  proportion of large-for-gestational-age (LGA) newborns between women using rt-CGM versus self-monitoring of

| November24,2025  hlaod glucose (SMBG).

o 2020-2024, Wien, Basel, Berlin, Jena

375 Frauen (170 tCGM vs 175 SMBG)
Outcome: weniger LGA, ggf. mehr SGA
Primare Endpunkte: LGA

Sekundare Endpunkte: blutzuckersenkende
Medikamente, CGM-Messwerte,
maternales und fetales Outcome

Linder T. et al. GRACE study collaborative group (2026). Glycaemic control and
pregnancy outcomes with real-time continuous glucose monitoring in gestational
diabetes (GRACE): an open-label, multicentre, multinational, randomised
controlled trial. Lancet Diabetes Endocrinol 2026;14:50-61.



Management des Gestationsdiabetes — die Zukunft?

24-28. SSW Diat/Lifestyle agepProfil
Fr@h-Tgst 75g-0GTT Insulin 2T 750-0GTT
be__' Risiko: Kapillare BZ- Geburts- 6 VS\J/OChen
Nu-BZ und Messungen Management ostoartum
HbA1c POSIPp
Verbessertes 509 rtCGM: real- Evidenz- Ggf. Aufklarung Nachsorge
Sgr_eenlng auf oder time basierte individualisierte uber not- verbessern,
und glucose Diat-/ Lifestyle- 7, Geburtseinlei- Nachsorge statt oGTT
konsequentere monitoring Empfehlungen; tung/Sektio
Fruh-Testung Metformin?

Brady M, Hensel DM, Paul R, et al. One-step compared with two-step gestational diabetes screening  Zhang W, Ren L, Du J, Sun R et al. Metformin use in gestational
and pregnancy outcomes: A Systematic Review and Meta-analysis. Obstet Gynecol 2022;140:712—-23. diabetes mellitus and neonatal outcomes: a systematic review and meta-
Coetzee A, Hall DR, van de Vyver M, Conradie M. Early postpartum HbA1c after hyperglycemia first analysis on the risk of small for gestational age. Front Med (Lausanne)
detected in pregnancy-Imperfect but not without value. PloS one 2023;18(6):e0282446. 2026;12:1737337.
SGGG gynécologie suisse. Expertenbrief 81 Screening und Management
der Gestationsdiabetes. Bern 2023.



Take home messages

« Steigende Pravalenz durch Lifestyle-Faktoren

* Neue Ansatze fur Diagnostik, BlutzuckeriUberwachung, Therapie, postpartales Management

* Fruhzeitiges Erkennen der Risikopatientinnen

« Aufklarung von Patientinnen und Sensibilisierung des medizinischen Personals “'\'f,
Uber Kurz- und Langzeitfolgen E

* Risiko fur DM Il und metabolisches Syndrom - langfristige interdisziplinare Anbindung'

« Ganzheitliche Ansatze (Lebensstil und mentale Gesundheit)

»Pregnant women become sweeter»

Yoles |, Sheiner E, Shevy M, Walfisch A, Wainstock T. Pregnant women become sweeter: A population-based study of trends in glucose challenge test results over a decade.
J Womens Health (Larchmt) 2019;28:1322-16.
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3. Welche Antidiabetika bei welcher
klinischen Situation?

Larissa Schenkel, eidg. dipl. Apothekerin
FPH Spitalpharmazie und Klinische Pharmazie
Co-Leiterin Spitalapotheke Bulach

larissa.schenkel@spitalbuelach.ch

Spital Biilach €



Deklaration Interessenskonflikte Schenkel Larissa

* Finanzielle oder Eigentumerinteressen: keine relevanten

« Tatigkeiten fur die pharmazeutische Industrie und andere Firmen des
Gesundheitssystems: keine

* Drittmittel / Spenden: keine relevanten
» Personliche Beziehungen: keine relevanten

« Sonstige Mitgliedschaften: SAPP, GSASA, pharmaSuisee

Helvetiae  Fortbildungsprogramme
e
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Welches Insulin in der Schwangerschaft?

» Kein plazentarer Ubergang von Insulinen/Insulinanaloga
* Humaninsuline mit hochstem Erfahrungswert

» Keine Nachteile von Insulinanaloga bekannt
* In RCTs getestet:
* Insulin Aspart, Insulin Lispro
* Insulin Detemir, Degludec

» Getestet in grosseren Beobachtungsstudien (keine RCTs):
* Insulin Glargin

* Wahl des Insulins bzw. Schemas ist abhangig von: BZ-Werten,
Schlaf-Wach-Rhythmus, vorbestehende Therapie

Schweiz. Gesellschaft fur Endokrinologie & Diabetologie (SGED) - Einstellung mehrerer Insuline und Alternativoptionen, 2025
Deutsche Diabetes Gesellschaft — S2e-Leitlinie Diabetes in der Schwangerschaft, 3. Auflage, 2021

@ SAPP



Metformin o
SS-Outcome

vvvvvvvvvv

» Kein erhohtes Risiko fur Fehlbildungen bekannt
. %Draig];(H et al., 2024 (n=2407): Insulin vs. Metformin+Insulin (RR 0.72 [CI 0.51-

 Vorteile: | neonatale/mutterliche Hypoglykamien, | SS-Hypertonie, |
mutterliche Gewichtszunahme, | neonatale intensivmed. Betreuung, |
Fruhgeburtlichkeit, | LGA Kinder

» Nachteile: 1 SGA Kinder, 1 Risiko fiir Ubergewicht in der Kindheit,
Langzeiteffekte ungewiss

« Unter Metformin wird teilweise trotzdem Insulin benoétigt (14-40%)
« UAW: GIT, Vit. B12-Mangel
* Einsatz: Hohe Insulinresistenz, Hypoglykamie-Risiko, Spritzenphobie

Chiu YH et al. Metformin use in the first trimester of pregnancy and risk for nonlive birth and congenital malformations: Emulating a target trial
using real-world data. Ann Intern Med 2024;177:862-70.
SAPP Monographie Metformin, 2025

@ SAPP



Sulfonylharnstoffe

* Glibenclamid, CH: Melix®

 Teratogenitat: alte heterogene Humandaten. Eine Metaanalyse von zehn
Studien ergab kein signifikant ernohtes Risiko von Sulfonylharnstoffen
(darunter Glibenclamid) fur schwere Fehlbildungen (Odds Ratio 1,05) oder
neonatale Sterblichkeit bei einer Exposition im ersten Trimester im Vergleich
zu Nicht-Exponierten (Gutzin SA et al., 2003).

* Neonatales Outcome: 1 Makrosomien und 1 neonatale Hypoglykamien vs.
Insulin/Metformin — 2 Wochen vor Geburt absetzen (Bodier L et al., 2025)

« Maternales Outcome: CAVE: Hypoglykamie-Risiko, v.a. in Kombi mit Insulin
— 3. Line (nach Insulin und Metformin) (gem. Fl kontraindiziert)
* Gliclazid: Kaum Daten vorhanden (Kelty E et al., 2020, n=108)

Gutzin SJ et al. The safety of oral hypoglycemic agents in the first trimester of pregnancy: a meta-analysis. Can J Clin Pharmacol 2003 Winter;10:179-83.
Bodier L et al. Efficacy and safety of pharmacological treatments for gestational diabetes: a systematic review comparing metformin with glibenclamide and
insulin. Diabetes Metab 2025;51:101622.

Kelty E et al. Maternal and neonatal health outcomes associated with the use of gliclazide and metformin for the treatment of diabetes in pregnancy: A Record
Linkage Study. Diabetes Technol Ther 2020;22:96-102.

@ SAPP



Cesta CE et al., 2024: Teratogenitat orale Antidiabetika vs. Insulin

Figure 2. Prevalence of Any and Cardiac Major Congenital Malformations in Infants With Exposure to Maternal Periconception Type 2 Diabetes
and Antidiabetic Medication Use

E Any major congenital malformation

Medication

Pooled prevalence,
% [95% CI)

Mo ADM
Metformin anly
Insulin

Sulfonylureas
DPP-4 inhibitors

GLP-1 receptor agonists

SGLT2 inhibitors

4.77 (4.42-5.12)
5.32 (4.68-5.95)
7.83(7.08-8.57)
5.71 (6.80-12.62)
6.14 (4.15-8.14)
8.23 (5.58-10.88)
7.04(3.35-10.73)

o]

2

Full pregnancy cohort

4 6 B 10 12 14
Prevalence, %

E Cardiac malformations

Medication

Pooled provalence,
% (95% CI)

Mo ADM

Metformin anly

Insiilin

Sulfonylureas

DPP-4 inhibitors

GLP-1 receptor agonists
SGLT2 inhibitors

230 (2.07-2.55)
204 (1.62-2.46)
4.20(3.64-4.76)
4.85 (2.65-7.04)
326 (1.75-4.78)
3E2(1.43-5.01)
388 (1.01-6.75)

Table 2. Risk for Any and Cardiac Major Congenital Malformations in Infants Born to Women With Type 2 Diabetes

and Periconceptional Use of Second-Line Noninsulin Antidiabetic Medications Compared With Insulin®

Treatment

No. of exposed
cases/MNo.
of exposed (%)®

Crude relative risk
(95% CI)

Adjusted relative risk
(95% CI)*

The corresponding number of exposed, number of cases, prevalence, and 95%

Cls combined and for each study cohort are reported in eTable 7in
Supplement 1. ADM indicates antidiabetic medication: DPP-4, dipeptidyl

peptidase 4: GLP-1, glucagon-like peptide-1; 5C

cotransporter 2.

Cesta CE et al. Safety of GLP-1 Receptor agonists and other second-line

antidiabetics in early pregnancy. JAMA Intern Med 2024;184:144-15.

@ SAPP

Any major congenital malformation

Insulin

Sulfonylureas

DPP-4 inhibitors

GLP-1 receptor agonists
SGLT2 inhibitors

400/5078 (7.8)
121/1362 (9.7)
50/687 (6.1)
75/938 (8.2)
30/335 (7.0)

1 [Reference]

1.14(0.91-1.42)
0.91 (0.67-1.24)
1.02 {0.78-1.33)
1.13(0.76-1.57)

1 [Reference]
1.18 (0.94-1.48)
0.83 (0.64-1.06)
0.95 (0.72-1.26)
0.98 (0.65-1.46)"

Cardiac malformations
Insulin

Sulfonylureas

DPP-4 inhibitors

GLP-1 receptor agonists
SGLT2 inhibitors

212/5078 (4.2)
50/1362 (4.8)
24/687 (3.3)
23/938(3.2)
15/335 (3.9)

1 [Reference]

1.05 {0.75-1.47)
0.91(0.59-1.41)
0.67 (0.42-1.06)
1.22 (0.70-2.13)

1 [Reference]
1.05 (0.75-1.48)
0.90 {0.58-1.39)
0.58 (0.42-1.12)
1.10(0.63-1.92)¢
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Unsere nachste Fortbildung:
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Schweizerische Akademie Perinatale Pharmakologie SAPP
Académie Suisse Pharmacologie Périnatale ASPP
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Nationales Arzneimittelverzeichnis fur Schwangere und Stillende - von der SAPP
harmonisierte Indikationen, Applikationsarten und Maximaldosierungen fur
Schwangere und Stillende in Tabellenform zum online Gebrauch (Web und
Apps) im Arzneimittelkompendium AmiKo:
https://amiko.oddb.org/de/fulltext?keyword=SAPP&key=sapp

Beispiel:

SAPP: Schwangere
ATC-Code: NO2BEO1, NO2AJ13
Wirkstoff: Paracetamol
Hauptindikation: Schmerzen
sappinfo Monographie

TMD Trim TMD Trim TMD Trim Peripartale

Applikationsart ]
1 2 3 Dosierung

intravends, percral,
4000mg 4000mg <4000mg <4000mg
rektal

https://sappinfo.ch
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Vielen Dank fur die Teilnahme

Evaluation

https://sappinfo.ch
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