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1 Introduksjon

Sommeren 2012 var forfatterne av denne oppgaven pa feltstudie i Dhaka, hovedstaden i
Bangladesh. Oppholdet var organisert av var veileder professor Akthar Hussain ved Institutt
for helse og samfunn, avdeling for samfunnsmedisin, UiO og dr. Bishwajit Bhowmik ved
Diabetic Association of Bangladesh (BADANS).

BADAS ble grunnlagt i 1956 av Dr. Mohammed Ibrahim i samarbeid med en gruppe
sosialarbeidere, filantropister og helsearbeidere. Dr. Ibrahim sé diabetes som en
samfunnsmedisinsk utfordring og hans motta var: “no diabetic patients should die untreated,
unfed or unemployed even if she/he is poor”. I trdd med dette satte han seg som mal & gi
gratis primarbehandling til pasienter med diabetes, uavhengig av deres sosiogkonomiske og
religigse status. Et viktig prinsipp var at pasientene selv skulle vare involvert i behandlingen
og de fikk opplering i helse og ernering. I dag er BADAS en stor ideell sosialmedisinsk
organisasjon med virke over hele Bangladesh. Helt fra starten har organisasjonen blitt
utviklet etter en desentraliseringsmodell, hvor sentre har blitt etablert over hele landet
gjennom lokalt eierskap og skolering av lokale helsearbeidere. Med denne driftsmodellen og
lave behandlingspriser forsoker BADAS 4 gjore helsehjelp tilgjengelig og ekonomisk
overkommelig for alle.

Behandlingsprogrammet som folges ved de lokale sentrene organiseres av et sentralt institutt
under BADAS, The Bangladesh Institute of Research and Rehabilitation in Diabetes,
Endocrine and Metabolic Disorders (BIRDEM). BIRDEM er det forste forskningssenteret
utenfor Europa anerkjent av WHO som et Collaborating Center for Research on Prevention
and Control of Diabetes. BIRDEM har to sykehus i Dhaka, et multidisiplinaert sykehus og et
mor-barn-sykehus (BIRDEM 2), med til sammen over 700 sengeplasser og 3000
dagpasienter.

Vi hospiterte pd sykehuset BIRDEM 2 under professor og laparoskopisk kirurg i gynekologi
Samsad Jahan Shelly. Hensikten med oppholdet var & intervjue kvinner med
svangerskapsdiabetes som kom for & fede pa BIRDEM 2 og registrere hvordan det stod til
med det nyfedte barnet. Det viste seg & vare vanskelig & samle dataene pa en tilfredsstillende
méte pd grunn av sprikbarrierer og andre misforstielser som oppstod underveis, vi har derfor
valgt & skrive en litteraturstudie. Oppholdet i Dhaka var likevel en fantastisk opplevelse som
gav oss en unik bakgrunn for a skrive denne oppgaven.



2 Bakgrunn for valg av problemstilling og metode

Da vi reiste til Dhaka sommeren 2012 var det med det mél & samle inn data omkring kvinner
med svangerskapsdiabetes og utfallet for det nyfadte barnet. Vi visste at vi skulle hospitere
pa et stort mor- og barnsykehus drevet av den nasjonale diabetesforeningen, men ikke stort
annet. Vi visste ikke 1 hvilken grad kvinnene ble fulgt av helsepersonell i svangerskapet, nar
de ble testet for svangerskapsdiabetes, om de i det hele tatt ble det, og hvilke
behandlingstilbud som var tilgjengelige. Mangelen pé forkunnskap gjorde at vi bestemte oss
for & vente med & formulere en endelig problemstilling til vi var pé plass i Dhaka. I forkant av
reisen hadde vi identifisert noen mulige problemer i innsamlingen av data i samtale med
veilederen var. For det forste ville vi helt sikkert meate pa sprakproblemer. For det andre ville
vi kun ha tid til 4 snakke med kvinnene nar de kom for a fode, det ville ikke bli tid til
oppfoelging for eller etter fodselen. For det tredje kom det til & vere usikre opplysninger om
kvinnenes sykehistorie.

Da vi kom pé plass pa sykehuset i Dhaka ble vi tatt i mot av Dr. Samsad Jahan, professor og
gynekologisk kirurg, som vi skulle folge i hennes daglige arbeid. Vi organiserte oss slik at vi
hver dag var tilstede ved alle fodsler og innimellom intervjuet kvinnene. Vi fulgte et
intervjuskjema som vist under:

Ilustrasjon 1. Intervjuskjema

Mothers: | Age? Family history?
Education? Weigth?
Occupation? Heigth?
Pregnancy number? Treatment?
DM/GDM/other complications? BP?
Prior DM/GDM/other Proteinuria?
complications?

Newborns: | Vaginal or ceasarean delivery? Birthweigth?
Premature? Heigth?
Stillborn or alive? Malformations?

Ingen av kvinnene vi snakket med kunne engelsk og fa kunne lese. Vi var derfor avhengig av
tolkehjelp. Denne hjelpen ble ytt av medisinstudenter i praksis pd sykehuset. Takket vaere
dem fikk vi snakket med kvinnene og stilt de spersmélene vi ensket. Mange av kvinnene
hadde begrenset innsikt i sin egen og familiens sykehistorie og mange hadde gjennomgatt
tidligere svangerskaps uten & vare 1 kontakt med helsevesenet. For det aktuelle svangerskapet
gjaldt det for mange at de forst hadde oppsekt helsevesenet og fatt pavist
svangerskapsdiabetes sent 1 svangerskapet. Flere av kvinnene hadde ogsé diabetes type 1 eller
type 2 pavist utenom graviditet. For alle typene av diabetes gjaldt det at graden av etterlevelse



av anbefalt behandling var svert varierende. Mange hadde fatt rdd om & endre livsstil, men
fant dette vanskelig av sammensatte arsaker, blant annet skonomi og kultur. Blant dem med
indikasjon for medikamentell behandling var ekonomi og kultur ogsa drsaker til darlig
etterlevelse. Som utdyper nermere i et senere avsnitt om vére opplevelser i Dhaka, ble de
fleste barna forlest med keisersnitt rundt uke 37. Dette pavirket utfallet vi fant av
svangerskapsdiabetes hos de nyfedte barna. For eksempel var de fleste barna undervektige
eller normalvektige etter grensene for vekt ved termin og flere av dem hadde
respirasjonsbesver enn man kanskje ville sett ved fullgatt svangerskap.

Pé bakgrunn av alt dette bestemte vi oss for & ga bort fra den opprinnelige planen med & gjore
en feltstudie og heller gjore en litteraturstudie. Vér problemstilling var fortsatt
svangerskapsdiabetes i Bangladesh. Vi brukte et PICO-skjema for & formulere et presist
spersmal til litteratursok:

Hlustrasjon 2. PICO-skjema

P: | Patient/population | Nyfedte barn av medre med svangerskapsdiabetes i Bangladesh

I: | Intervention

C: | Comparison Nyfoedte barn av medre uten svangerskapsdiabetes i Bangladesh

0: | Outcome Utfall for det nyfedte barnet: Intrauterin fosterded, prematur
fodsel, medfedte misdannelser, makrosomi, hypoglykemi,
RDS

Spersmalet vi formulerte ut fra dette var: Hva er utfallet for de nyfedte barna av medre med
svangerskapsdiabetes i Bangladesh?

Neste steg i arbeidet var a sgke litteratur. Forst bestemte vi oss for hvilke sgkebaser vi ville
bruke og endte opp med PubMed, Embase og Maternal and Infant Care. Basert pa analysen i
PICO-skjemaet og en oversikt over MeSH-termer valgte vi folgende sokeord: gestational
diabetes (and) fetal outcome (or) pregnancy outcome (and) bangladesh (or) india (or)
pakistan. Var problemstilling er et prognosesporsmal. Den studiedesignen som egner seg best
for & besvare slike spersmal er kohortstudier. Men vi ensket ogsé & finne litteratur som kunne
hjelpe oss med & beskrive bakgrunnen for diabetesepidemien i Asia ved & belyse etiologi,
insidens, prevalens og presentere mulige tiltak for & bremse utviklingen. Vi valgte derfor &
ikke ha noen restriksjoner pa type studiedesign. Vi valgte & begrense soket til
engelskspréklige litteratur utgitt etter ar 2000. Seket resulterte i 15 artikler. Etter & ha gatt
gjennom disse artiklene fant vi at det kun var to av artiklene fra seket som belyste det
primere spersmalet vart. Videre fant vi artikler som utdypet de gvrige temaene vi ville belyse
blant referanselitteraturen fra vart opprinnelige sok, disse sekte vi s& opp 1 Google Scholar.
Utover dette har vi brukt Up to Date for & finne retningslinjer og International Diabetes
Federation, Verdensbanken og WHO for tallmateriale.



3 Diabetes i Asia

De fleste asiatiske land opplever na en gkonomisk vekst som pavirker hvordan befolkningen
lever, hva de spiser og hvilke sykdommer de blir rammet av. Denne gkonomiske, sosiale og
erngringsmessige overgangen har fort til en ekning i overvekt og kostholdsrelaterte ikke-
overfarbare sykdommer (non-communicable disease, NCD) deriblant type 2 diabetes. [1]

I folge International Diabetes Federation (IDF) hadde 382 millioner mennesker diabetes i
2013 og tallet er estimert & stige til 592 millioner i 2035, det tilsvarer en nar dobling.
Diabetes type 2 utgjor rundt 90 % av alle diabetestilfeller, og antallet mennesker med type 2
diabetes stiger i hele verden. 80 % av menneskene med diabetes lever i lav- og mellom-
inntektsland. I Serest-Asia hadde 71,2 millioner av befolkningen over 15 ér (8,2 %) diabetes i
2013, tallet vil stige til 123 millioner (10,1%) 1 2035. I Bangladesh hadde 5,1 millioner av
befolkningen over 15 ar (5,5 %) diabetes 1 2013, tallet vil stige til 10,9 millioner (8,2 %) i
2035. [2] I motsetning til i Vesten, hvor den eldste populasjonen er hardest rammet av, er
andelen av pasienter med diabetes i asiatiske land sterst blant unge og middelaldrende. Dette
har store konsekvenser for samfunn og gkonomi.
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Kilde: IDF Diabetes Atlas 6th edn. Brussels, Belgium, 2013

Det ligger utenfor denne oppgavens rammer 4 gi en detaljert beskrivelse av patofysiologien
bak diabetes type 2, men det er enighet om at sykdommen skyldes en kombinasjon av
genetisk disposisjon og livsstil og miljg. Overvekt hos genetisk predisponerte individer ses pa
som hovedérsaken til diabetes type 2. Eksogene faktorer induserer insulinresistens og
genetisk reduserte betaceller mangler evne og fleksibilitet til & respondere pa okte
insulinkrav, resultatet er nedsatt glukosetoleranse og hyperglykemi. [3] Det forskes nd mye
pa hva som ligger bak den eksplosive utviklingen av diabetes i Asia. Man har kommet frem
til flere faktorer som gjor den asiatiske befolkningen spesielt sarbar for & utvikle diabetes og



er med pa & drive den negative utviklingen. Nedenfor gar vi gjennom de mest etablerte
risikofaktorene.

3.1 Genetikk

3.1.1 Genetisk disposisjon

Det har de siste drene blitt oppdaget flere sdkalte diabetesgener gjennom genome-wide
association (GWA)-studier. De fleste diabetesgener som er identifisert sa lang er assosiert
med redusert betacellefunksjon og insulinsekresjon. Det er signifikante interetniske
forskjeller i frekvens og plassering av risikoalleler, og effekten av de forskjellige
risikoallelene er dermed forskjellig fra populasjon til populasjon. [4]Blant slanke, friske
individer matchet for alder, BMI, livvidde, fodselsvekt og diett, hadde asiatere, spesielt fra
Serest-Asia, heyere nivaer av postprandial glykemi og lavere insulinsensitivitet enn
kaukasiere etter en 75 grams karbohydratbelastning. [5] Disse funnene kan indikere at
asiatere er mer genetisk disponert for insulinresistens og diabetes enn kaukasiere.

3.1.2 Fosterliv og barnear som opphav til diabetes

Fosterutvikling er en plastisk prosess hvor en rekke fenotyper kan uttrykkes fra en gitt
genotype. Fenotypen, genuttrykket, er avhengig av hvilke forhold i det interne og eksterne
miljoet som virker pa embryoet/fosteret 1 sensitive perioder med cellulaer proliferasjon,
differensiering og modning. Denne prosessen kalles fotal programmering og pavirker struktur
og funksjon i celler, vev og organsystemer. [6] Disse egenskapene kan alene eller gjennom
samspill med senere ern&rings- og miljepdvirkninger pavirke individets sykdomsrisiko.
Underern@ring in utero og lav fodselsvekt er vanlig i Asia. I India er 30 % av nyfedte
undervektige [7] og 1 Bangladesh er andelen s& hgy som 50 %. [8] Dette intrauterine stresset
kan gke sarbarheten for 4 utvikle metabolsk syndrom, diabetes og kardiorenal sykdom. I
India er det funnet sammenheng mellom undervekt i spedbarnsalder og overvekt ved 12-
arsalder og okt risiko for nedsatt glukosetoleranse eller diabetes i ungt voksenliv. [9] De
samme funnene er ogsa gjort i andre asiatiske populasjoner, en metaanalyse fra 2008 av 30
studier fant en signifikant ssmmenheng mellom lav fodselsvekt og okt risiko for type 2
diabetes. [10] Disse funnene stotter opp om teorien om at fotal programmering med darlig
ernring in utero eller i spedbarnsalderen kan fremme en fettsparende (thrifty) fenotype. Pa
tross av lavere kroppsvekt er indiske spedbarn er funnet 4 ha hgyere nivaer av subkutant fett,
leptiner og insulin enn vestlige spedbarn. [11] Disse metabolske endringene predisponerer for
insulinresistens og redusert betacellefunksjon. Positiv energibalanse senere i livet pd grunn av
hurtig overgang til vestlig diett og livsstil kan ytterlige oke akkumulering av fett, spesielt 1
sentrale depoter. [12] Som en ytterligere sykdomsdriver har asiatiske kvinner en dobbelt sa
stor risiko for & utvikle svangerskapsdiabetes som vestlige kvinner.[13] Asiatiske kvinner
med gjennomgétt svangerskapsdiabetes har en gkt risiko for & utvikle diabetes og barna deres
fremviser tidlige tegn pa metabolsk syndrom, og dermed dannes en ond sirkel hvor diabetes
fostrer diabetes. Denne kombinasjonen av svangerskapsdiabetes, ubalansert ernaring in
utero, overvekt i barndommen og overerngring i voksenlivet vil gi ytterligere kraft til
diabetesepidemien i asiatiske land som gjennomgar rask naringsovergang. [7]

3.2 Livsstil og miljg

3.2.1 Neaerings- og livsstilsovergang (-transition)

I mange asiatiske land har rask sosiogkonomisk utvikling fert til skifter i infrastruktur,
teknologi og matforsyning som fremmer overernaring og stillesittende livsstiler.
Tradisjonelle kostholdsmenstre forsvinner ettersom asiatere tilpasser seg raskt ekspanderende



industrialisering og urbanisering. Denne raske naringsovergangen har fort til at mange land
opplever paradoksale problemer med samtidig overernaring og underernering i
befolkningen. [14] Naeringsstoffer kan modulere insulinsensitivitet og effekten gker med okt
alder fordi man da blir mindre insulinsensitiv. Et typisk fettrikt vestlig kosthold gir redusert
insulinsensitivitet. [15] @kende urbanisering og utbredt bruk av motoriserte kjoretoy har fort
mange asiatere fra en fysisk aktiv, tradisjonell livsstil preget av energiunderskudd til en
stillesittende, moderne livsstil kjennetegnet av energioverskudd. [14] Fysisk aktivitet og
trening har bade oyeblikkelig og langsiktig positiv effekt pd insulinsensitivitet. [15]

3.2.2 Pkende generell og sentral fedme

Sentral fedme, spesielt viscerale fettdepoter gir gjennom endokrine signalveier nedsatt
insulinsensitivitet. Dersom man bruker de konvensjonelle definisjonene (BMI > 25 for
overvekt og > 30 for fedme) har asiatere mindre overvekt og fedme enn vestlige. P4 tross av
dette har flere asiatiske land lik eller hoyere prevalens av diabetes enn vestlige land. I data fra
The Obesity in Asia Collaboration fant Huxley et al at for alle nivaer av BMI, livvidde og
midje: hofte-ratio var den absolutte risikoen for diabetes hoyere blant asiatere enn
kaukasiere.[16] Asiatiske populasjoner, spesielt de ser-asiatiske, er mer disponert for
abdominal fedme og lav muskelmasse med okt insulinresistens sammenliknet med vestlige
populasjoner. [17] Ved bruk av bildeteknologi for & male totalt kroppsfett og spesifikke
fettdepoter er det funnet at friske kinesiske og ser-asiatiske individer har en sterre andel
visceralt fettvev enn europeere med samme BMI eller livvidde. [18] Disse funnene indikerer
at den ekte risikoen for & utvikle type 2 diabetes i asiatiske populasjoner kan tilskrives okt
abdominal og visceral adipositas for en gitt BMI. Gjennomsnittlig BMI 1
diabetespopulasjonen i USA 12005 var 28,7 mot 19,4 1 Bangladesh pa samme tidspunkt. [1]

3.2.3 Tobakk

Royking er assosiert med okt risiko for a utvikle type 2 diabetes. Royking gir insulinresistens
og inadekvat kompensatorisk insulinsekresjon. Det er ogsa funnet at blant individer med
normal BMI er det mer sannsynlig at roykere har abdominal fedme enn ikke-roykere. [19]
Royking er en av de ledende unngaelige dedsérsakene i verden. I folge WHO der det arlig 6
millioner mennesker av aktiv og passiv reyking, det utgjor 8,7 % av alle dedsfall. 22 % av
verdens befolkning over 15 &r royker. I hoyinntektsland blir det feerre roykere, men i Asia har
antallet raykere okt de siste tidrene og rundt 50 % av mennene i regionen royker na. |
Bangladesh 1 2009 royket 46,4 % av alle menn over 15 &r, mens kun 2 % av kvinnene over 15
ar royket. [20] Mange bruker tobakk pd andre méter enn ved & reyke fabrikkproduserte
sigaretter, disse faller i stor grad utenfor statistikken. For eksempel er det er det mer akseptert
for kvinner i Bangladesh a tygge tobakk eller rayke handrullede bidi.

3.2.4 Andre risikofaktorer

Industrialisering og urbanisering har medfert alvorlig forurensing i mange asiatiske land.
Eksponering for miljeirritanter, som persistente organiske miljogifter (POPs), er assosiert
med ekt insulinresistens, metabolsk syndrom og diabetes. [21] Studier fra Taiwan og
Bangladesh har funnet sterk assosiasjon mellom kronisk arsenikkeksponering gjennom
drikkevann og arbeidsmilje og risiko for diabetes. [22] Thalassemisykdommer er sveert
utbredte i omrader med mye malaria, som Sergst-Asia. Asiatere med thalasemmi har
mangedoblet risiko for svangerskapsdiabetes [23], insulinresistens [24], og
glukoseintoleranse. [25] Mellom 8 og 10 % av asiatiske populasjoner er barere av kronisk
hepatitt B. [26] Sammenliknet med ikke-berere hadde kinesiske kvinnelige barere av hepatitt
B 30 % okt risiko for & utvikle svangerskapsdiabetes, uavhengig av andre kjente
risikofaktorer for diabetes. [27] Det er ogsd blitt funnet at hos personer med risikofaktorer vil



en hepatitt C-infeksjon mangedoble sjansen for & utvikle type 2 diabetes. [28] Andre
infeksjonssykdommer som er endemiske i Asia, som tuberkulose [29, 30], er ogsa blitt
assosiert med okt risiko for diabetes og alvorlig forlep av sykdommen.

4 Svangerskapsdiabetes

4.1 Definisjon og diagnostiske kriterier

Det har i mange ar veert en stor debatt nar det kommer til definisjon og diagnostiske kriterier
for svangerskapsdiabetes. Det er derfor ingen uniform internasjonal standard for & konstatere
og diagnostisere svangerskapsdiabetes. I de senere ar har definisjonen og de diagnostiske
kriteriene nermet seg hverandre, men forskjellene har gjort det problematisk & sammenlikne
studier som har tatt utgangspunkt i ulike kriterier.

4.1.1 Definisjon

I lopet av de siste drene har International Association of Diabetes and Pregnancy Study
Groups (IADPGS), American Diabetes Association (ADA) og World Health Organization
(WHO) samt flere provd a skille kvinner som sannsynligvis hadde diabetes for svangerskapet
fra de hvor sykdommen er en midlertidig manifestasjon av svangerskapsutlost
insulinresistens. Denne endringen viser den gkende prevalensen av udiagnostisert type 2
diabetes 1 ikke-gravide kvinner i fertil alder. Det er viktig & identifisere kvinner med
preeksisterende diabetes tidlig i graviditeten fordi de har heyere risiko for & fa barn med
alvorlige anomalier og kan ha ekt risiko for langtidskomplikasjoner av diabetes.[31]

Organisasjonene bruker terminologien svangerskapsdiabetes (gestational diabetes) for
diabetes som er diagnostisert i andre halvdel av svangerskapet. Diabetes som er
preeksisterende og diagnostisert tidlig i svangerskapet kalles &pen (overt) diabetes eller
diabetes mellitus i1 svangerskapet (diabetes mellitus in pregnancy).

12010 innferte International Association of Diabetes and Pregnancy Study Groups
(IADPGS) definisjonene apen diabetes og svangerskapsdiabetes. Diagnosen apen diabetes
stilles hvis fastende plasmaglukose er >126 mg/dL (7.0 mmol/L) eller HbAlc >6.5 prosent.

WHO endret i 2013 tilsvarende sine definisjoner til diabetes i svangerskapet og
svangerskapsdiabetes, avhengig av hvor heye verdier mor har av blodglukose ved OGTT.
Dersom verdiene er heyere enn > 200 mg/dl (11.1 mmol/L) defineres tilstanden som diabetes
mellitus 1 svangerskapet, mens den laveste verdien av forheyet blodglukose er diagnostisk for
svangerskapsdiabetes.[32] Korrekt diagnose har betydning for klinisk praksis og
konsekvenser for oppfelgingen av pasientene og deres svangerskap.

4.1.2 Diagnostiske kriterier

De internasjonalt mest brukte diagnostiske kriteriene for svangerskapsdiabetes er fra WHO,
IADPSG og ADA. 12011 tilsluttet ADA seg til IADPSG sine kriterier. WHO endret ogsa
sine kriterier i 2013 slik at deres diagnostiske kriterier for svangerskapsdiabetes (nedre
grense) na er de samme som TADPSG/ADA bruker. Dette kommenteres ytterligere senere.
De aller fleste artiklene vi har brukt som kilder i denne litteraturstudien er skrevet for
endringene ble iverksatt, og vi har derfor tatt med WHOs tidligere kriterier her. [33]



Fremgangsmaten for & méle blodglukose ved en oral glukosetoleransetest (OGTT) er lik for
begge settene med diagnostiske kriterier vi har tatt med her. Begge kriteriene folger en ett-
trinns-modell hvor diagnostisk testing er gjort ved forste besok. Pasienten skal vere fastende
over natten (minst 8 timer) for hun inntar 75 mg glukose opplest i 250-300 ml vann.
Blodglukosen males for inntak av glukoseopplesningen, deretter males den igjen etter 1 time
(IADPGS) og 2 timer (begge). For at diagnosen svangerskapsdiabetes skal stilles mé en eller
flere av verdiene tilfredsstille kriteriene:

WHQO:s diagnostiske kriterier var frem til 2013[32] :
Fastende blodglukose: > 126 mg/dl (7.0 mmol/L)
Blodglukose etter 2 timer: > 140 mg/dl (7.8 mmol/L)

IADPSGs diagnostiske kriterier er[34]:

Fastende blodglukose: >92 mg/dl (5.1 mmol/l)
Blodglukose etter 1 time: > 180 mg/dl (10.0 mmol/1)
Blodglukose etter 2 timer: > 153 mg/dl (8.5 mmol/1)

En to-trinnsmodell gir forst en glukoseutfordringstest (50g) for & finne individer som er i
heyrisikogruppen. Positive pasienter gar videre til en ny test (100g) som er diagnostisk.

Flere studier har tatt for seg hva forskjellene i de diagnostiske kriteriene inneberer. En studie
fra 2013 som evaluerte prevalensen av svangerskapsdiabetes i Bangladesh fant 9,7% i folge
WHOs kriterier og 12,9% i folge ADAs gamle kriterier. Kun 26% av de som ble diagnostisert
med svangerskapsdiabetes var innenfor begges kriterier.[35] En annen studie gjort i Ser-India
viste at det var like mange fanget opp ved begge de diagnostiske kriteriene, men kun 66,6%
ble fanget opp av begge.[36]

4.1.2.1 HAPO-studien

Grunnlaget for endringer i de diagnostiske kriteriene de siste drene er studier som er gjort pa
sammenhengen mellom utfall hos det nyfedte barnet og varierende grad av
glukoseintoleranse hos mor[32]. Kriteriene var tidligere ikke designet for a identifisere
gravide kvinner som har ekt risiko for skadelige utfall, men heller for & identifisere hvilke
kvinner som har sterre risiko for & utvikle diabetes etter graviditeten, eller de er kriterier brukt
for den generelle populasjonen.[37]

Den mest omfattende studien gjort pa dette omradet er kalt Hyperglycemia and Adverse
Pregnancy Outcome (HAPO-studien) og ble publisert i 2008. [37] De fant ved sin studie at
skadelige konsekvenser pé fosteret gkte linezert med okt plasma-glukose hos mor, og at disse
funnene var uavhengig av andre risikofaktorer. Risiko for skadelige utfall ble ogsa funnet ved
verdier som er under det som i dag er diagnostiske kriterier. Skadelige effekter var sett ved
plasmaglukoseverdier pd over 75 mg/dL (4.2 mmol/L) og ettersom 1-timers- og 2-timers
glukosetoleransetestverdier oker. Siden dette er en kontinuerlig effekt, er det ikke funnet en
klar terskel som definerer pasienter med okt risiko. De nye diagnosekriteriene er allikevel
basert pd resultatene fra HAPO-studien og risiko for skadelige utfall hos det nyfedte barnet,
kalkulert ved justerte regresjonsanalyser.[32]



4.2 Etiologi og patogenese

4.2.1 Glukoseregulering i svangerskapet

Det er normalt & fa progressiv insulinresistens i et svangerskap. Dette starter rundt midten av
svangerskapet og progredierer gjennom tredje trimester. Insulinresistensen kommer som et
resultat av en kombinasjon av flere arsaker, deriblant gkt adipest vev hos mor og placentale
hormoner som gker insulinresistens. Sistnevnte er sett pd som mest utslagsgivende.[38]
Normalt sett vil ogsa B-cellene i pankreas oke sin insulinproduksjon for & kompensere for
insulinresistensen. Som et resultat vil endringen av sirkulerende glukose vere liten i forhold
til den store endringen i insulinresistens.[38, 39] Hos medre som far svangerskapsdiabetes er
det funnet at de har redusert insulinrespons pa grunn av defekt i B-cellene i pankreas.

4.2.2 Effekter pa fosteret

Darlig glykemisk kontroll hos gravide kvinner vil fore til skadelige effekter gjennom
svangerskapet.[40]

Har mor diabetes i1 svangerskapet, som vil si hyperglykemi allerede for unnfangelse eller i
forste trimester kan dette gi alvorlige utfall. Fosteret vil kunne fa diabetisk embryopati som
kan resultere 1 organdefekter ved fodsel og spontanabort.[40]

Dyreforsek har vist at kronisk hyperglykemi hos fosteret forer til okning i metabolismen, som
igjen forer til okt oksygenkonsum og hypoksemi hos fosteret. Dette skjer fordi placenta ikke
er 1 stand til & moate den okte metabolismen. Hypoksemi hos fosteret kan bidra til metabolsk
acidose og okt erytropoiese. Jkt syntese av erytropoietin resulterer i polycytemi som kan eke
katekolaminproduksjonen. Dette kan igjen fore til hypertensjon og hypertrofi av hjertet.
Dersom mengden av rade celler oker i fosteret vil det kunne resultere i jernmangel i organer
som utvikles, noe som kan bidra til kardiomyopati og endret utvikling av nervesystemet. [40]

Dersom mor har darlig kontrollert diabetes vil fosteret fa en overdreven mengde
naringsstoffer. Dette vil gi okt vekt hos fosteret, spesielt i vev som er insulinsensitive, for
eksempel lever, muskler, hjerte og subkutant vev. Det er dette som gir makrosomi. [40]

Hyperglykemi hos mor gir ogsa hyperglykemi hos fosteret. Dette forer til hyperinsulinemi
hos fosteret og hypoglykemi hos det nyfedte barnet. Hyperinsulinemi hos fosteret stimulerer
ogsé lagring av glykogen i leveren og eker aktiviteten av leverenzymer som er involvert i
lipidsyntesen og akkumulering av fett i adipest vev. Studier kan tyde pé at hyperinsulinemi
hos fosteret bidrar til hemmet eller forsinket utvikling av lungene. [40]

4.3 Behandling

Barebjelken i behandlingen av diabetes i svangerskapet er hyppig méling av blodglukose
med justering av diett og insulinterapi deretter for & oppnd normoglykemi. Ved & holde mors
blodglukose pa eller naer normoglykemisk niva reduserer man risikoen for uenskede
svangerskapsutfall som spontanabort, medfedte misdannelser og makrosomi. Up To Date
skiller i sine retningslinjer for behandling av diabetes 1 svangerskapet mellom diabetes
diagnostisert for svangerskapet (type 1 og type 2 diabetes) og diabetes diagnostisert under
svangerskapet (svangerskapsdiabetes).
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4.3.1 Diabetes diagnostisert f@r svangerskap

Kvinner med diabetes utenom svangerskap ber ideelt sett veere normoglykemiske for de blir
gravide og gjennom hele svangerskapet. ADA anbefaler at HbAlc er under 7 % for kvinnen
forseker & bli gravid. Gravide kvinner har pa grunn av fysiologiske endringer lavere niva av
HbA 1c enn ikke-gravide. ADA og Up To Date anbefaler HbAlc er under 6 % gjennom
svangerskapet, dersom dette lar seg gjore uten hyppige episoder med hypoglykemi. HbAlc
bor i folge retningslinjene méles manedlig. Normale eller naer normale nivaer av HbAlc i
forste trimester gir prevalens av medfedte misdannelser og spontanabort lik den i den
generelle befolkningen. [41]1HbAlc over 6 % i tredje trimester er assosiert med en signifikant
okt risiko for preeklampsi og makrosomi. [42]

For & oppné og opprettholde Hb1Ac under 6 % anbefaler Up To Date at kvinnene utferer
selvmonitorering av blodglukose sé ofte det trengs for maloppnaelse, en generell anbefaling
er fire ganger om dagen. Up To Date er enig i ADA sine anbefalinger om at blodglukose
preprandialt, ved leggetid og gjennom natten ber vare mellom 3,3 og 5,5 mmol/L og at
maksimal postprandial blodglukose ber veere mellom 5,6 og 7,2 mmol/L en til to timer etter
maéltid.

Medisinsk erneringsterapi har som mal & optimalisere kostholdet under svangerskapet for &
opprettholde glykemisk kontroll samtidig som naringsbehovet blir dekket og adekvat
vektoppgang nas. ACOG og Up To Date anbefaler at komplekse karbohydrater utgjer 40 til
50 % av det totale kaloriinntaket, proteiner 20 % og umettet fett 30 til 40 %. Amerikanske
Institute of Medicine og National Research Council har gitt ut retningslinjer for hvor mye
kvinner i forskjellige vektklasser ber legge pé seg gjennom svangerskapet. [43]

Up To Date skriver i sine retningslinjer at kvinner med type 2 diabetes som ikke er i stand til
a nd eller opprettholde anbefalte nivaer av blodglukose med kostholdsendringer ber
behandles med insulin.

Moderat trening i 30 minutter de fleste dagene i uken kan gi positive effekter for mor og barn
og ber komme i tillegg til ern@ringsterapi og insulinterapi.

4.3.2 Svangerskapsdiabetes

Kvinner med svangerskapsdiabetes ber behandles for a unnga skadelige effekter hos mor og
barn. En systematisk oversikt og metaanalyse fra 2013 viser at hensiktsmessig behandling av
svangerskapsdiabetes gir reduksjon i1 preeklampsi (RR 0,62), fadselsvekst over 4000 gram
(RR 0,50) og skulderdystoci (RR 0,42). Det ble derimot ikke funnet signifikante endringer 1
prevalensen av keisersnitt, induserte fodsler, lett for tiden (SGA) nyfedte, neonatal
hypoglykemi, neonatal hyperbilirubinemi, neonatale respiratoriske komplikasjoner eller
traumatiske fodsler. [44]

Up To Date anbefaler at erneringsterapi er det forste behandlingstiltaket. Her gjelder de
samme anbefalinger som nevnt i avsnittet over. Vekttap under svangerskapet anbefales

generelt ikke, men kalorirestriksjon hos gravide med overvekt eller fedme kan forbedre

nivaet av blodglukose og utfall av svangerskapet. [45] HAPO-studien viste at fedme og
svangerskapsdiabetes var uavhengige prediktive faktor for makrosomi, preeklampsi,
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keisersnitt og neonatal adipositas. Den negative effekten er storre for fedme og
svangerskapsdiabetes sammen enn hver for seg. [46]

Moderat trening i 30 minutter de fleste dager i uken anbefales som en del av det primare
behandlinstiltaket.

Up To Date anbefaler videre a starte medikamentell behandling med insulin hos kvinner med
svangerskapsdiabetes som ikke oppnar glykemisk kontroll med ernaringsterapi og trening.
Det er uenighet om ndr man skal starte insulinbehandling, men Up To Date folger ADA og
ACOC sine anbefalinger om a starte behandling ved fastende blodglukose over 5,3 mmol/L,
postprandial blodglukose 1 time etter maltid over 7,8 mmol/L eller postprandial blodglukose
2 timer etter maltid over 6,7 mmol/L ved to eller flere anledninger innen en uke.

Perorale blodglukosesenkende midler er et alternativ 1 den medikamentelle behandlingen av
svangerskapsdiabetes. En systematisk gjennomgang ved Johns Hopkins University Evidence-
based Practice Center for the Agency og Healthcare Research and Quality viste at 1) mors
blodglukose ikke var signifikant forskjellig ved svangerskapsdiabetes behandlet med insulin
sammenliknet med svangerskapsdiabetes behandlet med perorale blodglukosesendkende
midler, og 2) at det ikke var noen forskjell i uenskede utfall for mor og barn ved bruk av
glibenklamid, akarbose eller metformin sammenliknet med bruk av insulin.

Hyppig selvmonitorering av blodglukose anbefales ved bade insulinbehandling og peroral
glukosesenkende behandling.

4.3.3 DIPSI-retningslinjer[47]

Retningslinjer som er laget for vestlige land er vanskelig & implementere i land med en annen
okonomi, etnisitet og kultur. Vi har derfor ogsé valgt 4 ta med retningslinjer fra DIPSI som né
er implementert i India. De har tatt utgangspunkt i mange av de samme verdiene som
UpToDate og ADA, men har gjort dem mer gjennomferbare i land med ferre ressurser, slik
som Bangladesh.

Medisinsk ern@ringsterapi er anbefalt de to ferste ukene etter at diagnosen
svangerskapsdiabetes er satt. Forventet vektekning er 300 — 400g/uke, totalt 10 — 12 kg i
lopet av svangerskapet. Svangerskap er ikke den ideelle tiden for vektnedgang. Maltidsplanen
som lages for pasientene vil likevel prove & unnga for stor vektoppgang, men serge for nok
kalorier for en adekvat ernaring. Undervektige kvinner eller de som ikke oker i vekt som
forventet ber legges inn for a fa i seg adekvat ernering og forhindre fosteret i & ha for lav
fodselsvekt.

Som en del av ernaringsterapien ber gravide kvinner med diabetes fa rdd om hvordan de skal
distribuere sitt kaloriinntak, spesielt frokost. Kvinner med svangerskapsdiabetes vil som regel
ha heyere plasmaglukose etter frokost, sammenliknet med lunsj og middag. En anbefaling er
a dele det vanlige frokostinntaket i to like store deler og spise det med to timers mellomrom.
Dette forhindrer den ugunstige toppen av plasmaglukose som normalt sett kommer etter
inntak av frokost. Det er vist at ved for eksempel & fordele den tradisjonelle frokosten med
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idli eller chappathi pa denne méten vil plasmaglukosetoppen falle med 20-30mg. Selv om
glukosetoppen er hayest ved frokost, vil det ogsa lenne seg og spise mindre mengder av
gangen til lunsj og middag.

Regelmessig laboratoriemonitorering av fastende blodglukose og postprandial blodglukose
1,5 time etter frokost er anbefalt nar man har oppnadd ideell blodglukose ved ernaringsterapi
eller insulin. Frem til uke 28 av svangerskapet anbefaler DIPSI en slik monitorering en gang i
méneden.

Etter uke 28 ber blodgukosen maéles hver 14. dag Etter uke 32 anbefaler DIPSI ukentlige
maélinger frem til foedselen. Hos hoyrisikopasienter ber monitoreringen bli intensivert med
selvmonitorering.

Kontinuerlig glukosemonitoreringsapparater er tilgjengelig, men de er dyre og krever spesiell
trening. De kan vere nodvendig i graviditeter med store svigninger i glukoseverdier for a gi
adekvat insulindose.

Behandling med insulin startes med en gang dersom fastende plasmaglukose er >120mg/dl
(6.7 mmol/L) startes insulinterapi med en gang. Insulinterapi startes ogsa dersom fastende
verdier er over 90 mg/dl (5§ mmol/L) flesteparten av gangene per uke (feks 4 av 7 ganger),
eller dersom flesteparten av de postprandiale verdiene gker over >120mg/dl. Behandling med
insulin suppleres med ernaringsterapi.

Gjennomsnittlig plasmaglukoseverdi pa 105mg/dl (5.8 mmol/L) er ideelt nér det kommer til
utfall hos det nyfedte barnet. Dette er mulig dersom fastende plasmaglukose og postprandiale
topper er under de anbefalte verdiene (henholdsvis 90 mg/dl og 120mg/dl). Gjennomsnittlig
plasmaglukose ber ikke vere under 86 mg/dl, da dette gir okt risiko for undervektige fostere.

5 Bangladesh

Bangladesh er blant verdens tettest befolkede land og samtidig et av verdens fattigste og
minst utviklede. Med et folketall pa droye 160 millioner (2012) fordelt pa 144 000 km” er
folketettheten hoy, og befolkningspresset stort. Hoye fodsels- og dedsrater har resultert i en
svaert ung befolkning. [48] Gjennomsnittsalderen i Bangladesh var i 2012 24,7 ar og andelen
av populasjonen under 15 ar var 30,6 %. [49] Men ting er i positiv endring. Forventet
levealder ved fedsel 1 2011 var 70 ar. Barnededeligheten under fem ar per 100 000
levendefodte var i 2012 40,9 mot 88 1 2000. Madrededligheten per 100 000 levendefodte var
12011 241 mot 417 1 2000. 31,5 % av befolkningen levde i 2010 under fattigdomsgrensen
mot 48,9 % 1 2000.[20]

5.1 Helsevesenet i Bangladesh

Bangladesh har i det siste blitt applaudert for & vaere en eksepsjonell helseutover til tross for
landets ekonomiske fattigdom. De har oppnédd konkret fremgang pa mange omrader i
helsesektoren. Sammenliknet med nabolandene India, Nepal og Pakistan har de heyere
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forventet levealder (unntatt Nepal), lavere spedbarnsdedelighet, dedelighet under 5 ar og
medrededlighet. De har hatt en stedig og rask progresjon i disse parameterne de siste arene.
De har ogsé redusert antall fedsler per kvinne og gkt prevensjonsbruken.[50]
Konsentrasjonsindeksen som blir brukt som en sammensatt indeks for rettferdighet i bruk av
tjenestene for familieplanlegging, barnevaksinasjon, behandling av barnesykdommer og
svangerskap har falt fra 0.22 1 2000 til 0.10 1 2010, som indikerer at personer i alle sosiale
klasser har dratt fordeler av helsetilbudet pa omtrent lik linje.[50]

En artikkel i The Lancet kommet frem til tre sarpreg som skiller Bangladesh fra sine
naboland i tilneermingen til & yte helsehjelp.[51]

1. Bangladesh har hatt en ekstrem knapphet av helsearbeidere som har jobbet for staten.
Staten og ikke-statlige organisasjoner har hatt en konsistent trening og ansettelse av
samfunnsarbeidere som ikke er leger eller sykepleiere, men som i en eller annen form
yter bistand innen helse i sine samfunn. Dette har fort til en stor gkning av
arbeidsmasse 1 de mindre samfunnene og muliggjort innfering av nye intervensjoner
0g programmer.

2. Partnerskap mellom staten og ikke-statlige organisasjoner har fort til en gkt dekning
av tjenester pa omrader hvor staten har hatt begrensninger i sine ressurser. Bangladesh
har en av de sterste og mest dynamiske sektorene av ikke-statlige organisasjoner
sammenliknet med andre u-land. BADAS er et godt eksempel pa en av disse
partnerskapene.

3. Bangladesh har ogséd veart veldig tidlig ute med adopsjon av innovative teknologier og
forskjellige policyer fra blant annet WHO.

Det er allikevel noen helseindekser som ikke er like positive, mélinger pa bruk av
svangerskapskontroll, trenet helsepersonell tilstede ved fodsel og fadsel 1 en helsefasilitet er
lavere enn nabolandene. Nér det gjelder oppfelging pa sykehus i forbindelse med
svangerskapet viser tall fra 2011 at 50% er pé svangerskapskontroll minst en gang. 26% er pé
oppfelging minst 4 ganger. 31% av fedslene er med trent helsepersonell til stede. 27% er pa
oppfelging innen to dager etter fadsel. [20]

En artikkel publisert 1 2012 viser at det er signifikant ekonomirelatert forskjell i faver til de
rikeste 1 samfunnet nar det er kun indikatorene pd svangerskapskontroll og hjelp ved fodsel
som er inkludert. Det er ogsa et storre antall av de rikere i samfunnet som feder ved hjelp av
keisersnitt.[52]

Prevalensen pa underern@ring hos barn er ogsé en av indeksene som er bekymringsverdig.
50% av nyfedte har for lav fodselsvekt, 48% av barn under 5 ar er undervektige, 45% av barn
under 5 ar er veksthemmet, 73% av barn under 5 ar har anemi. [53]

5.2 Befolkningens kunnskap om diabetes i Bangladesh

En stor utfordring i Bangladesh er det lave nivaet av utdannelse og mangel p& kunnskap om
diabetes i den generelle befolkningen. En samling av 25 kvinner med diabetes og 25 kvinner
hvor deres ektemann hadde diabetes viste at 74% kom fra en meget lav sosiogkonomisk
gruppe, 23% trodde diabetes var en smittsom sykdom, 7% hadde vanskeligheter med 4 fa
hjelp grunnet kulturelle eller religiose restriksjoner [54]
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I en studie gjort blant innbyggere fra Bangladesh bosatt i England visste majoriteten av
deltakerne ikke hva som forarsaket diabetes, et stort antall av deltakerne rapporterte at de
spiste bitter mat for og kontrollere sin blodglukose. [55]

Farzana et al. gjorde en tversnittstudie pa pasienter i Bangladesh med nydiagnostisert
diabetes type 2 for & kartlegge kunnskapen blant pasientene og sammenhengen mellom
kunnskap og hvordan de praktiserte egenomsorg. Majoriteten av pasientene scoret middels péd
den grunnleggende kunnskapstesten. Sammenhengen mellom kunnskap, glukosemonitorering
og fysisk aktivitet var signifikant. Allikevel, uanvhengig av kunnskapsnivé, var det 90% som
ikke mélte blodsukkeret jevnlig eller fulgte rad om diett, 80% royket jevnlig og mer enn 70%
tok ikke vare pé fettene sine.[56]

Osman et. al sd pa atte studier som involverte voksne fra Serasiatisk opprinnelse, tre av
studiene var innen samfunn fra Bangladesh. Alle undersgkte kulturelle oppfatninger av
diabetes og fant ut at dette spilte en meget viktig rolle nir det kommer til holdninger til
diabetes. [57]

5.3 Kvinner og helse

For de fleste jenter som bor i det rurale Bangladesh har livet forblitt det samme 1
generasjoner. En normal arbeidsdag for en kvinne i de rurale strokene er 14-16 timer med
ubetalt arbeid i hjemmet. I gkende grad sender fattige familier sine detre inn til byene for &
jobbe hos rikere familier eller for & jobbe i moderne fabrikker. Her bor de ofte i de urbane
slummene, som har enda darligere levestandard enn 1 de rurale omradene.[54]

Det tradisjonelle samfunnet i Bangladesh er gjennomtrengt av verdier og normer om
kvinnelig underordning og segregering, deres status er mye lavere enn mannens. Dette gir
kvinner begrensede muligheter for utdannelse, jobb, helsetilbud og tilgang pa mat. Fordi
kvinner ogsd mangler ekonomisk selvstendighet, er de sterkt avhengig av sin mann nér de har
behov for helsehjelp[58]

En kvinne far ofte ikke i seg nok naring. Tradisjonelt er konen den siste som spiser, og ofte
lever hun kun pa rester. En vanlig misoppfatning nér det gjelder gravide kvinner er at jo
mindre barnet er, jo lettere er det & fode. Dette resulterer i at kvinner som er gravide til og
med far i seg mindre naring enn vanlig. 74% av gravide kvinner er anemiske, 47% har en
BMI under 18,5 og er dermed underernerte. [53]

Kvinner soker ogsa mindre legehjelp enn menn.[59] Rapporter viser at det er en storre andel
menn enn kvinner som benytter seg av helsetilbud.[54] Det er de radende tradisjonelle
normene som ofte gjor at kvinner blir nektet & soke legehjelp. I og med at de er sett pa som
mindre verdt enn menn forblir syke kvinner ofte ubehandlet. De mé oftere ta til takke med
selvmedisinering eller gi til healere fra urbefolkningen. I urbane omrader er det ikke like stor
forskjell.

5.4 Kvinner og diabetes

I tillegg til den helseskadelige effekten diabetes har pa en gravid kvinne, affiserer det ogsé en
kvinnes produktivitet som kan fa store sosiale og skonomiske konsekvenser. De kan bli sett
pa som en gkonomisk byrde for familien. Det kan ende med skilsmisse og mange blir forlatt
av sin mann uten stotte til hverken seg selv eller sine barn. Det er flere tilfeller hvor jenter
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med diabetes blir etterlatt av sin far og diabetes kan ogsé edelegge utsiktene for a gifte seg.
[54]

5.4.1. Prevalens av svangerskapsdiabetes i Bangladesh

En stor undersokelse i 2013 evaluerte prevalensen av svangerskapsdiabetes i Bangladesh.
Prevalensen var 9,7% med WHOs kriterier og 12,9% med ADAs kriterier. Prevalensen for
apen svangerskapsdiabetes var 1,8%. Dette demonstrerer en hgy prevalens. Kvinner med
svangerskapsdiabetes tenderte til 4 veere eldre, ha hgyere utdannelse, hoyere familieinntekt,
ha flere barn fra tidligere, parental familiehistorie med diabetes og vere mer hypertensiv
sammenliknet med medre uten svangerskapsdiabetes.[35]

5.4.2 Utfall hos mor og det nyfgdte barnet

Nedsatt glukosetoleranse har skadelige effekter pa fosteret og forer til okt risiko for
komplikasjoner hos mor. Dette inkluderer gkt risiko for preeklampsi, hydramnios, makrosomi
med traumatisk foedsel, organomegali hos fosteret, operativ fadsel, perinatal mortalitet,
neonatal morbiditet med pustevansker og metabolske komplikasjoner.[33]

Tabell 1.
Oversikt over risiko for skadelige utfall ved svangerskapsdiabetes og diabetes i svangerskapet sammenliknet
med medre uten svangerskapsdiabetes. [31]

Tilstand Prosent
Perinatal ded 0.6 -4.8
Keisersnitt 32-45
Prematuritet

<37 uker 24 -36

<34 uker 14-16
Kongenitale anomalier 1.7-9.4
Perinatal asfyksi 9-27
Makrosomi 9-47
Intrauterin vekstretardasjon 2-8
Respiratory distress syndrome 2-6
Hypoglykemi 4
Polycytemi 5
Hyperbilirubinemi 11-29
Kardiomyopati

Symptomatisk 5-10

Asymptomatisk 30-50

Det store spennet i utfall skyldes at flere studier er inkludert, i forskjellige populasjoner,
forskjellige deler av verden og til forskjellig tid. Bdde svangerskapsdiabetes og diabetes 1
svangerskapet er inkludert. De laveste verdiene reflekterer bedre svangerskapskontroll og
bedre kontroll av blodglukosen.[31]

Mannan et al. publiserte i 2012 en studie pa prevalens og fedselsutfall etter

svangerskapsdiabetes hos urbane kvinner i Dhaka. De fant en prevalens pd 7,5%. Mortalitet
hos moren som hydramnion, preeklampsi, urinveisinfeksjon, puerperal sepsis og operative
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intervensjoner var signifikant hayere hos medre med svangerskapsdiabetes sammenliknet
med de uten. Nar det kom til utfall hos fosteret ble det funnet flere for tidligfedte, flere for
sentfodte, flere med lav fodselsvekt og flere makrosomiske babyer blant medre med
svangerskapsdiabetes. Flere nyfodte led ogsd av neonatal gulsott og respiratory distress
syndrome.[60]

Sayeed et. al studerte diabetes og hypertensjon i svangerskapet i det rurale Bangladesh og
publiserte 1 2004 en artikkel hvor de fant at prevalensen for diabetes var 8,2%. Prevalensen
av svangerskapsdiabetes var hgyere hos de med en historie av dedfedsler og neonatal ded enn
de uten svangerskapsdiabetes.[61]

Dunne et al. eksaminerte og sammenliknet indo-asiatiske og kaukasiske kvinner med
svangerskapsdiabetes i England, som fikk den samme oppfelgingen for sin diabetes. Bade
utfall hos mor og det nyfodte barnet var sammenliknbare for de to gruppene. Svangerskap
som var komplisert med type 2 diabetes viste seg i begge grupper a vare den sterste
risikofaktoren for komplikasjoner i svangerskapet og skadelige utfall hos det nyfedte
barnet.[62]

Det har den senere tiden ogsa vart en stor interesse for & studere langtidsutsiktene hos barn
av medre med diabetes pa grunn av fotal programmering, som predisponerer individer for
sykdom senere i det voksne liv. Dersom stimuli er glukoseintoleranse i graviditeten kan dette
predisponere bade mor og hennes avkom for glukoseintoleranse og overvekt senere i
livet.[63] Studier har vist at barn fedt av medre med svangerskapsdiabetes eller diabetes har
okt risiko for & utvikle fedme, nedsatt glukosetoleranse og diabetes som barn eller unge
voksne. Den gkte risikoen er med stor sannsynlighet uavhengig av genetiske faktorer.[63]

5.5 Var erfaring fra Dhaka

Som nevnt i introduksjonen er vi takknemlige for muligheten vi fikk til 4 reise til Dhaka.
Oppholdet gav oss en unik opplevelse og bakgrunn for & forsta omfanget av problemene med
a yte helsehjelp 1 Bangladesh. Videre i dette avsnittet vil vi fortelle om noen av vare
opplevelser.

Professor Samsad Jahan Shelly var var supervisor under oppholdet ved BIRDEM?2. Hun tok
oss med pé alle sine gjoremal ved sykehuset og ogsé til andre private helseklinikker hvor hun
utforte kirurgiske inngrep pd kveldstid. Professor Shelly har etterutdanning i laparoskopisk
kirurgi fra India og da vi var i Dhaka hadde de under hennes veiledning nettopp begynt med
laparoskopiske inngrep ved BIRDEM2. Man tenker ofte at det er mangelen pa utstyr som er
den storste utfordringen for helsevesenet i fattige land, men erfaringen véar fra Dhaka var at
mangelen pa helsepersonell var en minst like stor utfordring. Gynekologene ved BIRDEM 2
valgte & forlese de aller fleste ved keisersnitt i operasjonsavdelingens dpningstid mellom 08
og 16. Forklaringen pé dette var at barn av kvinner med diabetes og svangerskapsdiabetes
ofte fodes med komplikasjoner som makrosomi og respirasjonsbesver. For 4 unnga
kompliserte hjemmefodsler med potensielt fatalt utfall for mor og barn ble det utfort
planlagte keisersnitt. Keisersnittene ble utfert rundt uke 37 der det var pavist eller mistenkt
makrosomi, polyhydramnion, infeksjon eller andre komplikasjoner hos fosteret eller mor. Det
ble ogsé utfert keisersnitt hos alle som tidligere hadde fodt ved keisersnitt. De nyfedte barna
med behov for overvéking, kuvese, respirasjonsstette eller annen behandling ble flyttet til
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nyfedtintensiven, de andre ble overlatt i mor og familiens omsorg pé sengesaler.
Nyfedtintensivavdelingen var velutstyrt med kuveser med mulighet for respirasjonsstatte og
lysbehandling. Den begrensede &pningstiden pa operasjonsavdelingen skyldtes at mange av
gynekologene ogsa jobbet pa andre sykehus hvor de reiste for & operere pd kveldene, slik som
Professor Shelly. De fleste barna vi registrerte var altsa fodt med keisersnitt rundt tre uker for
termin. Dette pavirker selvfolgelig utfallet man finner av svangerskapsdiabetes hos det
nyfedte barnet. For eksempel var de fleste barna normalvektige etter grensene for vekt ved
termin og flere av dem hadde respirasjonsbesvar enn man kanskje ville sett ved fullgatt
svangerskap.

Organisasjonen av sengeplassene ved sykehusets fedeavdeling imponerte oss. Kvinner fra
bemidlede familier betalte for enerom med plass til familien, mens fattige kvinner 14 pa
sengesaler med rundt 20 senger. Her var det fullt av mennesker da de nybakte kvinnene til
enhver tid hadde slektninger pa besok. De vasket sitt eget toy og tilberedte mat pa
takterrassen utenfor sengesalen. Pengene de med gkonomisk kapasitet betalte for oppholdet
sitt ved sykehuset var med & dekke utgiftene til de fattige kvinnene uten mulighet til & betale.

Vi var ogsa s heldige a fa besgke andre helseinstitusjoner i Dhaka. Maternal and Child
Health Training Institute (MHCT]I) ble etablert som et samarbeid mellom UNICEF og WHO i
1953. MHCTI er bade en undervisninginstitusjon og et sykehus. I tillegg til undervisning for
helsepersonell i gynekologi, obstetrikk og pediatri blir det arrangert undervisning for
pasienter og parerende. Temaet for undervisningen da vi var pé besek var livstil og kosthold.
Det ble lagt stor vekt pa viktigheten av at fedrene deltok i undervisningen. Som nevnt
tidligere lider gravide kvinner i Bangladesh ofte under at de ma utfere hardt kroppsarbeid
samtidig som de tildeles lite mat ved maltider. Disse problemene ble det pekt pd. Det ble gitt
rdd om hvordan man kan sette sammen et fullverdig maltid med ravarer som er tilgjengelige
for den fattige befolkningen og rad om & unnga for mye sukker. Den muntlige informasjonen
ble supplert med illustrasjoner pé store plansjer og i brosjyrer som pasientene fikk med seg
hjem.

Vi var ogsa pa hjemmebesok hos gravide i slummen i Dhaka sammen med helsearbeidere fra
BRAC. BRAC er en av verdens storste NGOer og arbeider for & redusere fattigdom. Det er et
problem i Bangladesh at kvinner foder hjemme uten tilsyn av helsepersonell, dette gjelder i
serlig grad i rurale omrader og i de urbane slummene. BRAC tilbed kvinnene i slummen &
komme til sine klinikker for & fode i rene omgivelser med helsepersonell tilstede. Kvinnene
benyttet seg i utgangspunktet i liten grad av tilbudet og BRAC drev derfor oppsekende
virksomhet for & utfore svangerskapskontroller og oppfordre til sykehusfedsler. De delte ut
informasjonsmateriell med fullverdige illustrasjoner av teksten, blant annet med tegn til at
fodselen er 1 gang og tegn til sykdom hos det nyfedte barnet.
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Illustrasjon 3. Informasjonsmateriell fra BRAC
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6 Veien videre
6.1 Helsesystemet | Bangladesh

I et land som Bangladesh er det viktig 4 se pa veien videre i sammenheng med gkonomi,
kultur og helsevesen som helhet. Selv om det er mange gode strategier for hvordan
svangerskapsdiabetes og diabetes kan diagnostiseres, behandles og forebygges, er det fortsatt
en utfordring og fa iverksatt disse tiltakene i et land med s& mange innbyggere og fi ressurser
som Bangladesh. Det hjelper lite med gode rutiner pé screening av gravide kvinner dersom
det fortsatt er en lav andel som har mulighet til & benytte seg av helsetilbudet.

Helsesystemet i Bangladesh har som tidligere beskrevet hatt en enorm progresjon innen
mange omrader. Det mi i tiden fremover settes i gang tiltak ogsé innen de omradene hvor
malinger ikke viser positive tall, hovedsakelig svangerskapskontroll, profesjonell hjelp ved
fodsel og underernaring.

Helsevesenet i Bangladesh har i de siste drene blitt formet for & takle fattigdomsrelaterte
infeksigse, erngringsmessige og svangerskapsrelaterte sykdommer. Grunnet den
epidemiologiske overgangen som er spadd de neste arene, ma de nd omjustere seg for & takle
kroniske ikke-overfore sykdommer.[50]
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6.2 Svangerskapsdiabetes

En oversiktsartikkel fra India har tatt for seg felgende punkter som ber prioriteres for &
forbedre utfallet av svangerskapsdiabetes hos mor og barn av medre, spesielt i land med fa
ressurser, slik som Bangladesh [63]

1. Utvikling og implementering av retningslinjer for screening og diagnose av
svangerskapsdiabetes ved a bruke gjennomfoerbare, kostnadseffektive og pragmatiske
tester:

Universell screening: Det var tidligere anbefalt selektiv screening basert pé risikofaktorer
grunnet gkonomiske og ressursmessige arsaker. Det er né fastslatt at dette scorer darligi a
forutse om en pasient har svangerskapsdiabetes eller ei. Selektiv screening resulterer i at
omtrent en tredjedel av kvinner med svangerskapsdiabetes ikke blir diagnostisert.[63]
Universell screening er derfor anbefalt, spesielt i land som Bangladesh hvor prevalensen er
stor.

Screeningen ber vére enkel og kostnadseffektiv. Studier har bevist at det gir like resultater
ved oral to timers glukosetoleransetest pa kvinner som ikke har vert fastende over natten og
de som har vert fastende.[64] Glukosetoleransetest som ikke tar hensyn til nar siste méltid er
inntatt vil gi store fordeler i omfanget av diagnostisering, fordi man unngér frafallet av
pasienter som ikke kommer tilbake ved visitt senere.

For at screeningen skal vere billigst mulig, er det beste alternativet 4 kun ta én blodpreve to
timer etter inntak av glukosetoleransetesten, i motsetning til to eller tre. En studie
sammenliknet WHOs gamle kriterier, hvor det kun ble tatt én blodprave med IADPSGs nye
kriterier der det er nedvendig med tre blodprever. De fant ingen signifikant forskjell i antall
diagnostiserte med svangerskapsdiabetes ved denne studien. [65]. Metoden hvor pasienten
blir testet uavhengig av nr hennes siste méltid var, med kun én blodpreve to timer etter
glukosetoleransetesten er dermed sett pd som gjennomferbar, evidensbasert, kostnadseffektiv
og den beste metoden for & diagnostisere svangerskapsdiabetes, spesielt i land med fa
ressurser.[65] DIPSI (Diabetes In Pregnancy Study Group India) har utviklet retningslinjer
basert pa disse studiene og dette er nd implementert 1 India. Selv om disse kriteriene er
spesifisert for India vil det kunne vare like relevant for Bangladesh og andre land i Ser Asia
som har lik etnisitet, kultur og ekonomisk situasjon.[63]

2. Serge for passende behandling for kvinner med diagnostisert diabetes eller
svangerskapsdiabetes, utdanning og radgivning om livsstil og diett:

Viktigheten av & undervise kvinner med svangerskapsdiabetes om deres tilstand og
behandling kan ikke overvurderes. Etterlevelse 1 henhold til behandlingsplanen avhenger av
pasientens forstaelse av sykdommens konsekvenser for henne og hennes baby. I folge DIPSIs
retningslinjer ber undervisningen inkludere rad om diett og fysisk aktivitet, selvmonitorering
av blodglukose, administrering av insulin og endringer i insulindose, identifikasjon og
behandling av hypoglykemi, teknikker for & redusere stress og det & mestre benekting av
sykdommen.[47]

Pa grunn av mangel pé ressurser og helsearbeidere, vil det vere til stor nytte og gi nedvendig

informasjon, da dette kan bedre utfall, redusere sykehusbesok og oppfelgingsbesok og
dermed fore til betydelige innsparinger i helsevesenet.
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3. Oppfolging postpartum og fortsatt behandling for & opprettholde god
blodsukkerkontroll, sunn vekt og livsstil mellom og gjennom de neste svangerskapene:

Det er omtrent 50% av kvinner med svangerskapsdiabetes som senere vil utvikle type 2
diabetes innen fem ar. Det er et stort behov for & inkorporere elementer av forebygging,
screening og behandling i alle nivder av helsevesenet. Svangerskapsdiabetes trenger
oppfelging i lang tid etter graviditeten, det er derfor essensielt og etablere henvisnings- og
oppfelgingssystem pa tvers av forskjellige nivaer av helsevesenet for & gke effektiviteten,
optimalisere kostnadene og gi behandling til rett tid.[63]

6.3 Diabetes type 2

Det er omtrent 50% av kvinner med svangerskapsdiabetes som senere vil utvikle type 2
diabetes innen fem ar[63], og som beskrevet tidligere er det flere og flere kvinner som har
udiagnostisert type 2 diabetes i fertil alder.

Primeer forebygging kan best bli definert som & kontrollere modifiserbare risikofaktorer i en
befolkning. Nedsatt glukosetoleranse er en kategori mellom normal glukosetoleranse og
apenbar diagnose. Subjekter i denne kategorien har en okt risiko for diabetes mellitus type 2
og er en viktig mélgruppe for intervensjoner for forebygging av diabetes.

Randomiserte kontrollerte studier som Diabetes Prevention Program i USA[66], The Finnish
Diabetes Prevention Study[67], The Diabetes Study i Kina[68] og Malmestudien[69] har vist
at endringer 1 livsstil med diett og okt fysisk aktivitet hjelper med & forsinke eller forhindre
progresjonen fra nedsatt glukosetoleranse til diabetes. Farmakologiske midler som
metformin, troglitazone og acarbose har ogsa vist seg & vere effektive. Dette beviser at type 2
diabetes effektivt kan forebygges.

En studie gjort i India[70] viste lovende resultater nar det kommer til forebygging av diabetes
ogsa 1 Ser-Asiatisk befolkning. Ser-Asiatisk befolkning har, som tidligere nevnt, andre
serpreg enn den europeiske og amerikanske populasjonen ved at de er yngre ved start av
diabetes, relativt lavere BMI, hoyere rate av insulinresistens og lavere terskel for
risikofaktorene av diabetes.

Progresjonsraten fra nedsatt glukosetoleranse til diabetes var veldig hoy (55%) 1 den indiske
befolkningen sammenliknet med finsk, amerikansk og kinesisk studie. Det lovende ved
studien var at det ble funnet signifikant reduksjon av diabetes i gruppen som endret livsstil,
28,5%. Livsstilsendringene innebar moderat, men konsistent fysisk aktivitet og modifisering
av deres diett.

Absolutt risiko reduksjon ved bruk av metformin var 26,4%. Dette var hgyere enn ved
DPP[66]. I den indiske studien ble det til og med brukt en lavere dose. Grunnlaget for at
lavere metformindose trengtes kan skyldes at BMI er lavere I Ser Asiatisk befolkning.
Effektene av livsstilsendring pluss metformin var 28,2% og dermed ingen forskjell fra
endring av livsstil alene.

6.4 Forebygging i Bangladesh

De fleste ikke-smittsomme sykdommer har de samme risikofaktorer, sa 4 adoptere en
holistisk tilnerming i forebyggingen og reduseringen av risikofaktorer er essensielt.
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Det er ulike strategier som fungerer i ulike samfunn, hva som er effektivt varierer fra
populasjon til populasjon. BADAS er nd aktivt inne for a evaluere kostnadseffektiviteten av
ulike strategier i befolkningen og i heyrisikogrupper i Bangladesh. De har igangsatt et
program kalt “Primary Prevention of Diabetes Mellitus and Non Communicable Disease
(PPDM and NCD’s Programme)[71]. Dette ble implementert i Juli 2008.

Malet med programmet er a skape og oke bevisstheten rundt type 2 diabetes og andre ikke-
smittsomme sykdommer. Gjennom forskjellige strategier er mélet og redusere, forebygge
eller forsinke utviklingen av diabetes. I programmet blir det gitt en pakke til hvert individ.
Programmet finner sted i forskjellige organisasjoner i flere deler av Bangladesh. Denne
pakken har en minimumspris pa Tk 500. Det er to team som utforer prosjektet, et
utdanningsteam og et screening team.

Utdanningsteamet gir en vitenskapelig forelesning om effektive endringer i livsstilen som kan
gjores for & modifisere risikofaktorer. Forelesningene er en powerpoint presentasjon pa
Bengali som inkluderer tips til et sunt kosthold, moderat vektnedgang og ekning av fysisk
aktivitet.

Det blir ogsé gitt ut en diabetes guidebok skrevet pa Bengali med fargerike tegninger og
bilder som kan vere til hjelp nér disse endringene skal implementeres i hjemmet. For &
avdekke kunnskapen om diabetes i1 befolkningen er det i tillegg en sesjon med spersmél og
svar mellom legen som holder kurset og deltakerne.

Screeningteamet utferer en oral glukosetest hvor det méles blodglukose fastende og 2 timer
etter inntak av 75 gr glukoselesning for 4 diagnostisere diabetes eller nedsatt
glukosetoleranse. Teamet méler ogsa fem ulike risikofaktorer for utvikling av diabetes type 2
for & f4 tak i heyrisikopasienter.

7 Oppsummering

Diabetes er et okende problem i hele verden. Lav- og mellominntektsland er desidert hardest
rammet av dette og i asiatiske land er problemet storst blant unge og middelaldrende, noe
som gir store konsekvenser for gkonomi og samfunn. Bangladesh er et av landene som etter
estimater kommer til & ha store utfordringer i tiden som kommer, med mer enn en dobling av
prevalens innen 2035. Risikofaktorer som genetisk disposisjon, nerings- og
livsstilsovergang, ekende generell og sentral fedme og ekende tobakksbruk er grunner til at
Bangladesh og andre lavinntektsland vil bli hardere rammet av denne ekningen enn Vesten.

Bangladesh er blant verdens tettest befolkede land og samtidig et av verdens mest fattige og
minst utviklede. De siste drene har Bangladesh blitt applaudert for sin fremgang innen helse
til tross for deres manglende ressurser, men det er fortsatt mange utfordringer. Relatert til var
problemstilling er det flere omrader som er bekymringsverdig. Det tradisjonelle samfunnet 1
Bangladesh er gjennomtrengt av verdier og normer om kvinnelig underordning. Dette
resulterer 1 begrensede muligheter for jobb, utdannelse, tilgang pa mat og helsetilbud for
kvinner[54]. Tall viser at Bangladesh ligger veldig lavt nér det gjelder oppfolging 1
forbindelse med graviditet og fodsel, samt underernaring blant bade kvinner og barn. En
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annen stor utfordring er det lave nivaet av utdannelse og mangel pd kunnskap om diabetes i
den generelle befolkningen. Kulturelle forstdelsesmodeller av sykdommen star fortsatt sterkt i
samfunnet. Helsevesenet i Bangladesh har i de siste arene blitt formet for 4 tilfredsstille forste
generasjon av fattigdomsrelaterte infeksigse, neringsmessige og svangerskapsrelaterte
sykdommer. Grunnet den epidemiologiske overgangen som er spddd de neste arene, mé de na
omjustere seg til 4 takle kroniske ikke-smittsomme sykdommer. [50]

Det er ingen tvil om at svangerskapsdiabetes gir uenskede utfall bade hos mor og barn. I
tillegg til de allerede kjente utfall som direkte rammer mor og barn har ogsé et nytt aspekt om
fotal programmering kommet pa banen de senere ar. Dette konseptet understreker at
helsehjelp under graviditeten ikke bare hjelper ved a redusere den allerede kjente
morbiditeten hos mor og barn, men at det ogsa har et stort potensiale for forebygging av
diabetes i et lengre perspektiv.[63]

8 Diskusjon

Denne litteraturstudien har vist at diabetes type 2 og svangerskapsdiabetes er et omfattende
helseproblem i Asia. Utviklingen av nye sykdomstilfeller har vart enorm det siste tidret og
man snakker nd om en diabetesepidemi. IDF estimerer en nar dobling av antall
sykdomstilfeller i 2035. [2]

Det hersket lenge uenighet om definisjonene av diabetes i svangerskapet og
svangerskapsdiabetes. Forskjellige diagnostiske kriterier kan gi vidt forskjellig prevalens og
gjor det vanskelig & sammenlikne studier. De mest brukte diagnostiske kriteriene for
svangerskapsdiabetes, fra WHO, ADA og IADPGS, har nd de samme diagnostiske kriteriene
for svangerskapsdiabetes. Grunnlaget for enigheten var HAPO-studien, fremlagt i 2008, som
viste effekter pd det nyfodte barnet ut i fra varierende plasma-glukoseverdier hos mor.
Kriteriene fra de forskjellige organisasjonene var tidligere ikke designet for & identifisere
gravide kvinner som har ekt risiko for skadelige utfall, men heller for & identifisere hvilke
kvinner som har sterre risiko for & utvikle diabetes type 2 etter graviditeten, eller de var
kriterier brukt for den generelle populasjonen.[37] Det er derfor et stort fremskritt at de
storste organisasjonene nd er samlet om de diagnostiske kriteriene og at disse kriteriene er
basert pd risiko for skadelige utfall hos det nyfedte barnet [32]

Det er uenighet om nar det er hensiktsmessig & starte behandling av diabetes type 2 i
svangerskapet og svangerskapsdiabetes. HAPO-studien fant at skadelige utfall hos det
nyfedte barnet okte linezrt med plasma-glukoseverdier hos mor. Skadelige utfall ble ogsa
funnet ved verdier som er under dagens diagnosekriterier. I og med at studien viste en
kontinuerlig effekt kunne den ikke gi anbefalinger pa en klar terskel om nar de skadelige
effektene inntreffer. De forskjellige anbefalingene pa nar behandling ber startes er dermed
fortsatt uten sikre bevis. De er resultat av en kalkulering av risiko for skadelige utfall opp mot
skadelige effekter av behandling, samt ekonomiske aspekter.

Forskning tyder pd at utviklingen av type 2 diabetes effektivt kan forebygges, bade ved
endring av livsstil og medikamentell behandling[70]. For a takle diabetesepidemien kreves
det enkle, gode diagnostiske metoder og behandlingstilbud i form av livsstils- og
kostholdsveiledning, verktoy for glukosemonitorering og tilgjengelig medikamentell
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behandling. For a utvikle hensiktsmessige retningslinjer for & takle diabetesutfordringen
kreves det kunnskap om samfunnsstruktur, skonomi, helsevesen og kultur. Internasjonale
retningslinjer som Up To Date forholder seg til situasjonen i vestlige, industrialiserte land.
Disse retningslinjene lar seg ikke bruke i land som Bangladesh. Ettersom byrden ved diabetes
type 2 overfores fra Vesten til Asia og Midtesten ber det fokuseres pa & utvikle
mestringsstrategier tilpasset situasjonen i disse regionene. Det er ogsa her store
intraregionelle forskjeller, og ideelt sett ber det utvikles retningslinjer for hvert enkelt land
eller sammenliknbare omrdder. DIPSI har utviklet spesifikke retningslinjer for India. [47]
Disse tar hensyn til ressurser, tilgjengeligheten av helsefasiliteter og helsearbeidere, kulturelle
aspekter, kunnskap om ernzring og lokalt kosthold. Disse retningslinjene er overforbare til
Bangladesh. I Bangladesh har BADAS tilbudt kostnadseffektiv primarbehandling av diabetes
til fattige i flere tiar. Na utforer BADAS en intervensjonsstudie, DPIS, i samarbeid med UiO
for & vurdere utfallet av forskjellige intervensjoner. De er ogsd i gang med et program for
primar forebygging som heter Primary Prevention of Diabetes Mellitus and Non
Communicable Disease. Dette ble startet allerede 1 2008.

Var konklusjon er at diabetes i dag er et av verdens storste helseproblemer og vil fortsatt vaere
det i den naere fremtid, med potensielt svart alvorlige konsekvenser for samfunn i ekonomisk
utvikling. Det positive er at utviklingen av diabetes i stor grad kan forebygges gjennom
forskjellige tiltak. Basert pa storrelsen av problemet, alvorligheten av konsekvensene og
muligheten for & forebygge, ber det vere av gverste prioritet for Bangladesh og
verdenssamfunnet som helhet & igangsette tiltak rettet mot diabetes og andre ikke-
smittsomme sykdommer. Slike tiltak ma sees 1 helhet med det generelle helsesystemet,
okonomisk situasjon og kultur. Bangladesh ber og kan fortsette sin positive utvikling ogsé
innenfor omrader der de ligger etter, spesielt gjelder dette helsehjelp til gravide kvinner.
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