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DOSSIER DIABETESCOMPLICATIES

Andrea van Vuuren diétist en specialist voeding en suppletie

Zwangerschapsdiabetes (ZD) is de meest voorkomende complicatie tijdens
de zwangerschap en is geassocieerd met een aanzienlijke morbiditeit bij

moeder en foetus. De voedingsstatus van de vrouw voor en tijdens de zwan-
gerschap heeft een cruciale invioed op de gezondheid van de vrouw en op de

ontwikkeling en groei van de baby.

ET VRIUKOMEN VAN hor-

monen uit de placenta verhoogt

de insulineresistentie van de
moeder; een functionele aanpassing om
de benutting van voedingsstoffen door
de foetus te verhogen. Dit verhoogt
de kans op ZD, dat weer gepaard gaat
met een verhoogd risico op metabole
complicaties op lange termijn voor
zowel de moeder als het nageslacht.!
Pre-eclampsie, vroeggeboorte, een te
lange zwangerschapsduur, neonatale
hypoglykemie en een keizersnede
zijn hier voorbeelden van. Bovendien
verhoogt ZD het toekomstige risico op
hypertensie, diabetes type 2, lever-
vervetting en hart- en vaatziekten bij
vrouwen en hun nakomelingen.!

Voeding en overgewicht

Voeding speelt hierbij een belangrijke
rol. Het verhogen van de inname van
groenten, fruit, volle granen, noten,
peulvruchten en vis verlagen het risico
op ZD.2 Anderzijds kan een hoge con-
sumptie van rood vlees, bewerkt vlees
en eieren het risico op ZD verhogen.?
Obesitas bij de moeder is de meest
belangrijkke en tevens beinvloedbare
risicofactor van ZD. Mensen met
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obesitas hebben meer nutriéntente-

korten dan mensen met een normaal
gewicht.** Sommige voedingstekorten
kunnen de insulineresistentie bij vrou-

i wen met obesitas verergeren, wat kan

leiden tot een verhoogd risico op ZD of
een verslechtering van de glycemische
balans bij vrouwen met ZD.

: Voedingssupplementen

Voedingsinterventie in combinatie met
medicatie lijkt de beste interventie

: om ZD te voorkomen en te behan-

delen. Echter, bij deze doelgroep is
compliance een belangrijk probleem.
Opvolgen van voedingsadviezen vereist

i gedragsverandering. Bovendien is er

bij deze doelgroep sprake van onwil
om tabletten in te nemen of insuli-
ne-injecties te gebruiken. Dat heeft

¢ te maken met bezorgdheid over de

veiligheid van geneesmiddelen voor
moeder en kind op lange termijn.
Voedingssupplementen daarentegen

© zijn veilig en worden over het algemeen

goed verdragen. Het vinden van gedegen
wetenschappelijke onderbouwing blijft
echter lastig, omdat de kwaliteit van de

: studies soms te wensen overlaat. In dit
i artikel bespreken we de rol van probio-

tica, omega-3-vetzuren, myo-inositol,
vitamine D, selenium, zink en magne-
sium bij de preventie van ZD.

Probiotica

Eris steeds meer wetenschappelijke
onderbouwing voor een verband tussen
de samenstelling van de darmmicro-
biota en stofwisselingsstoornissen,
waaronder obesitas, diabetes type 2
en ZD. Dysbiose kan leiden tot een
ontregeling van de insulinesecretie, de
insulinegevoeligheid en het honger- en
verzadigingsgevoel. Dysbiose verhoogt
de doorlaatbaarheid van de darmwand,
waardoor endotoxinen kunnen bin-
nendringen, wat leidt tot systemische
laaggradige inflammatie.

De samenstelling van de darmmicro-
biota van vrouwen met ZD verschilt
van die van vrouwen met een normale
glucosetolerantie.® Probiotica zijn

in staat om de microbiéle balans in
het maag-darmkanaal te verbeteren,
de diversiteit aan darmmicroben te
verhogen en de barrierefunctie van de
darm te verbeteren.”® Ze verminderen
inflammatie en reguleren de insuline-
productie.®

Suppletie met probiotica tijdens de
zwangerschap moduleert de samen-
stelling van de darmmicrobiota en
verbetert het glucose- en lipiden-
metabolisme. Experimenteel en
klinisch onderzoek ondersteunt dat
dit effect gunstig zou kunnen zijn bij
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het voorkomen van ZD.™™2.% Bovendien
vermindert suppletie met een combi-
natie van probiotica (lactobacillus- en
bifidobacterium-stammen) het

risico op ontstekingsverschijnselen

en pre-eclampsie en verbetert het het
glucosemetabolisme van de moeder.”®
Toch is er tegenstrijdigheid in de resul-
taten van klinisch onderzoek. Sommige
studies laten zien dat probiotica ZD
niet kunnen voorkomen bij zwangere
vrouwen met overgewicht en obesi-
tas.™" Dit heeft wellicht te maken

met het feit dat niet alle probiotica
even goed bestand zijn tegen maagzuur
en galzuren. Daarom hebben niet alle
probiotica dezelfde klinische voordelen.
Bovendien is elk microbioom anders

en zal klinisch onderzoek zich meer
moeten richten op gepersonaliseerde
suppletie, rekening houdend met de
interactie met de voeding en de samen-
stelling van de darmmicrobiota van de
gastheer tijdens de zwangerschap.
Conclusie: microbiota-gerichte
interventies zoals pro- en prebiotica

of synbiotica-supplementen hebben al
veelbelovende resultaten opgeleverd
en kunnen de gezondheidsparameters
bij vrouwen met ZD verbeteren. Er is
behoefte aan onderzoek gericht op
gepersonaliseerde suppletie.

Visolie en vetzuren

De relatie tussen visconsumptie en
stofwisselingsstoornissen is contro-
versieel.” Terwijl witte en vette vis
geassocieerd zijn met een verminderd
risico op diabetes type 2, zijn gebakken
vis en schaaldieren geassocieerd met
een hoger risico.”

Omega-3-vetzuren zijn ontstekings-
remmend en hebben een anticoagu-
latieve werking.2’ Bovendien hebben
ze verschillende potentiéle voordelen,
waaronder antilipemische en antihy-
pertensieve effecten, modulatie van
de darmmicrobiota, regulering van het
verzadigingsgevoel en verbetering van
de insulinegevoeligheid.?2"2 |n de
groeiende foetus zijn omega-3-vet-
zuren essentieel voor de structurele

en functionele ontwikkeling van veel
organen, met name de hersenen en de
ogen.?

Vergeleken met vrouwen met een nor-
male glucosetolerantie hebben vrouwen
met ZD hogere triglyceriden (TG)-
spiegels en totaal cholesterol-spiegels,
vergelijkbare LDL-spiegels, maar
lagere HDL-spiegels. Er is steeds
meer bewijs dat bij ZD het TG-gehalte
van de moeder positief correleert met
het neonatale gewicht en het risico

op LGA (large for gestational age) en
macrosomie (bevallen van een grote
baby).25:%6:2:28 Bovendien lijken hogere
TG-niveaus de met ZD geassocieerde
endotheliale disfunctie in de navel-
streng te verergeren.?

Bij proefpersonen die niet zwanger zijn,
lijkt een behandeling met omega-3-
vetzuren in een dosis van 4 g per dag
een effectieve optie te zijn voor het
verlagen van triglyceriden’®' Lagere
doses bleken hiervoor niet effectief te
zijn. De meeste studies die gedaan zijn
tijdens de zwangerschap lieten geen

FicuURr 1 Het effect van voedingssuppletie op het glucosemetabolisme tijdens de zwangerschap.

angere viouwen

Anti-inflammatoir

Stimuleert insuline-afgifte

Verhoogt de opname van calcium,
dat een rol speelt bij

Kan de
insulinegevoeligheid
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insulinesignalering in de cel

Vermindert risicofactoren

iKan acetyl-CoA-carboxylase
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de darmmicrobiota beinvloeden en
glucose- en lipidemetabolisme
verbeteren

Kunnen vertering,
immuunsysteem,
endocriene functie en
darmintegriteit
verbeteren

Voedingsgeneeskunde() 4-2022

Kunnen het gebruik van perifeer
glucose bevorderen

Zijn anti-inflammatoir

Precursors zoals eicosanoiden
beinvloeden inflammatie
en coagulatie
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gunstig effect zien, vermoedelijk door
toepassing van een te lage dosis, korte
onderzoeksperiode en een te kleine
onderzoeksgroep.

Suppletie met omega-3-vetzuren (in
een dosis van 2 g per dag) samen

met vitamine D (1.250 mcg elke

twee weken) gedurende zes weken

bij honderdveertig vrouwen met ZD
verbeterde de nuchtere glucose, de
insulinespiegel, de serumTG en het
VLDL-cholesterolgehalte.? Een recente
Cochrane-review toonde nog andere
potentiéle voordelen van omega-3-sup-
pletie tijdens de zwangerschap aan.®?
De review includeerde zeventig RCT's
waarbij 19.927 zwangere vrouwen
betrokken waren. In de meeste studies
was er sprake van een hoog risico op
selectiebias (wanneer mensen waarbij
het middel niet lijkt te werken of die
bijwerkingen hebben zich terugtrek-
ken). Het gebruik van omega-3-sup-
pletie resulteerde in een vermindering
van vroeggeboorte (<37 weken en <34
weken zwangerschap) en het risico op
een laag geboortegewicht.

Conclusie: Omega-3 suppletie heeft
meerdere potentiéle voordelen voor
zwangere vrouwen. Het bewijsmateriaal
is tot op heden nog niet eenduidig.

Vitamine D

Een tekort aan vitamine D tijdens de
zwangerschap is geassocieerd met een
aantal zwangerschapscomplicaties
zoals ZD, zwangerschapshyperten-
sie, vroeggeboorte en een te korte
zwangerschapsduur.®3* Bovendien
blijken hoge serum vitamine D
(25(0H)D)-spiegels (81 nmol/L) te
beschermen tegen ZD in vergelijking
met matig-hoge vitamine D-spiegels
(63-81 nmol/L).%®

Vitamine D-suppletie kan het glucose-
metabolisme bij vrouwen met ZD
verbeteren door de nuchtere bloed-
glucose (NBG), HbA1¢ en seruminsuli-
neconcentratie te verlagen.®

Een meta-analyse toonde aan dat
vitamine D-suppletie de incidentie van
ZD bij zwangere vrouwen significant
verlaagde. Ook bleek dat vitamine
D-suppletie de NBG- en insulinespiegel
significant verlaagde, de HOMA-

IR waarde (insulineresistentie) en
HOMA-B-waarde (pancreasactiviteit)

Voedingsgeneeskunde

verbeterde en de kwantitatieve insuli-
: negevoeligheid check-index (QUICKD

verhoogde bij viouwen met ZD.37 Een
Europese multicenterstudie toonde
echter geen significant voordeel van

© een vitamine D-interventie, behalve
i verbetering van de vitamine D-status.®®

Vitamine D in combinatie met teu-
nisbloemolie verbetert niet alleen de
markers voor insulineresistentie bij

¢ vrouwen met Z, maar verlaagt ook
- aanzienlijk de serumTG, VLDL, totale
: cholesterol en LDL-concentraties.

Vitamine D-magnesium-zink-
calcium-suppletie aan vrouwen met
7D gedurende zes weken vermindert

: ontstekings- en oxidatieve stress
. biomarkers (onder andere CRP) en ver-

hoogt de totale antioxidant capaciteit
in vergelijking met placebo. Bovendien
werd in deze studie ook een dalende

- trend in het geboortegewicht en het
. percentage macrosomie gevonden.®

Een recente meta-analyse toonde aan
dat vitamine D-suppletie de NBG signi-

zink, probiotica en placebo in het
verbeteren van de NBG.*
Conclusie: Vitamine D-suppletie kan

© gunstig zijn voor de preventie en
: behandeling van ZD. Het bepalen van
de vitamine D-status in de vroege

zwangerschap is zinvol voor de
risicobeoordeling en de ontwikkeling
van doeltreffende en gepersonaliseerde

interventies ter preventie en behande-
. ling van ZD.

Inositol
Inositol bestaat in negen verschillende

. stereo-isomere vormen, maar de iso-
: meren myo-inositol en D-chiro-inositol

(DCD zijn het meest relevant met
betrekking tot suppletie. Myo-inositol
en NCl zijn inositolprecursors.“! In een

¢ gemiddelde voeding is ongeveer 1 ¢
. inositol aanwezig.

Myo-inositol is een bestanddeel van
de membranen van alle levende cellen
en kan door het menselijk lichaam

- worden aangemaakt uit D-glucose.?
- Het speelt ook een rol bij de synthese

van lipiden en komt in zijn vrije vorm
voor als bestanddeel van fosfolipiden

¢ of als fytinezuur. Het correleert met

de insulinegevoeligheid bij diabetes
. type-2.2 Het is een mediator die de
- plasmaglucosespiegel verlaagt, de

insulinegevoeligheid verbetert en de
ovulatoire functie bij jonge vrouwen
met het polycysteus-ovariumsyndroom
(PCOS) verbetert.*3

Een prospectieve RCT includeerde

: zwangere vrouwen met een ouder die
. diabetes type 2 heeft (gehad). Vrouwen
. die obees waren of een voorgeschiede-

nis hadden van PCOS, ZD of pre-dia-

betes werden geéxcludeerd. Vanaf het
einde van het eerste trimester kregen
de deelnemers ofwel 2 ¢ myo-inositol
en 200 meg foliumzuur tweemaal per

¢ dag ofwel alleen 200 mcg foliumzuur
: tweemaal per dag. Myo-inositol-
i suppletie verminderde de incidentie van

ZD (6% vs. 15,3%) en de incidentie
van macrosomie.** Wanneer myo-ino-
sitol aan het eind van het eerste
trimester werd gegeven, verminderde
het ook de incidentie van ZD (14% vs.

- 33,6%) bij vrouwen met overgewicht.*®
ficant verlaagde en de HOMA-IR waarde
¢ reguleerde en dat vitamine D-suppletie
. superieur was aan omega-3-vetzuren,

Een Cochrane-review en een recente

. meta-analyse lieten een reductie zien

in incidentie van ZD.*&:47

Conclusie: aangezien myo-inositol
helpt bij het verbeteren van de
insulinegevoeligheid kan het ZD helpen
voorkomen bij viouwen met overge-

wicht, obesitas, PCOS of een familie-
- geschiedenis van diabetes type 2.

Mineralen

Magnesium
Magnesiumsuppletie verbetert het

. glucosemetabolisme bij mensen met
- diabetes en verbetert de insulinegevoe-
- ligheid bij mensen met een hoog risico

op diabetes.*® Bovendien is aangetoond
dat magnesiumsuppletie gedurende zes
weken bij vrouwen met ZD gunstige
effecten heeft op de expressie van
ontstekingsmarkers en op genen die

- verband houden met het insuline- en
. lipidenmetabolisme.**° Uiteindelijk
¢ zou dit de metabole complicaties bij

vrouwen met ZD kunnen verminderen.
Een recente meta-analyse toonde aan
dat omega-3-vetzuren, magnesium,
vitamine D, zink en probiotica de NBO-,
seruminsuline- en HOMA-IR-waarden

- verbeterden in vergelijking met placebo.
© Magnesiumsupplementen waren
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Zink

Zink en selenium zijn spoorelemen-
ten die nodig zijn voor de activiteit
van glutathionperoxidase en andere
antioxidantfuncties.”’ Het niveau van
deze twee supplementen is laag tijdens
de zwangerschap.®? Een meta-analyse
toonde aan dat de serum selenium-
concentratie significant lager is bij
vrouwen met ZD in vergelijking met
normoglycemische vrouwen.® Aan de
andere kant was er geen verschil in
de zinkstatus tussen vrouwen met en
zonder Z.*

Over het algemeen is er onvoldoende
bewijs dat zinksuppletie tijdens de
zwangerschap de moeder of nieuwge-
borene gunstig beinvloedt.>

|Jzer

Er is geen bewijs voor een verband
tussen ijzersuppletie en het risico op
ZD. Integendeel, zwangere vrouwen met
anemie door ijzertekort hebben minder
kans op het ontwikkelen van ZDJ, zoals
blijkt uit een meta-analyse van zes
studies met meer dan vijftienduizend
vrouwen.’ Een meta-analyse die meer
dan dertig studies omvatte en waarin
de associatie van ijzerbiomarkers en
blootstelling aan ijzer via de voeding
met ZD werd onderzocht, toonde aan
dat hoge ijzerbiomarkers geassocieerd
zijn met ZD. Vanwege de grote hetero-
geniteit van de analyses moeten deze
bevindingen met de nodige voorzich-
tigheid worden geinterpreteerd. In het
algemeen is er geen afdoende bewijs
dat routinematige ijzersuppletie bij
niet-anemische vrouwen verband houdt
met een verhoogd risico op ZD.

Voedingsgeneeskunde() 4-2022

indirecte mechanismen. sebrt
van deze supplementen lijkt dus de
glucosehomeostase te verbeteren bij
vrouwen met of zonder ZM. Zie voor
een beeldende samenvatting figuur 1.
De bron van dit artikel is een recente
review: Ibrahim |, Bashir M, Singh

P et al. The Impact of Nutritional
Supplementation During Fregnancy on
the Incidence of Gestational Diabetes
and Glycaemia Control. Front Nutr.
2022 Apr 8:9:867099. (@)

sociaaleconomische achtergronden, is
het van vitaal belang om alle bewijzen
van het verband tussen deze mineralen
en ZD met de nodige voorzichtigheid te
benaderen. Goed opgezette prospectie-
ve studies zijn nodig om de dynamische
relatie tussen deze mineralen en het
ZD-risico te begrijpen.

Sehru

Samenvattend

Het gebruik van vitamine D, myo-ino-
sitol, probiotica en omega-3-vetzuren
tijdens de zwangerschap is geas-
socieerd met een vermindering van
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