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Voor wie is dit protocol:

Dit is een protocol bedoeld voor alle kinderen geboren in de tweede lijn EN de kinderen geboren
in de eerste lijn, waarbij de kindergeneeskunde in consult wordt gevraagd en de pasgeborenen
dus op naam van de kinderarts komen te staan ( zoals meconiumhoudend vruchtwater/lang
gebroken vliezen etc).

Voor deze kinderen worden de screeningscriteria < P10 en > P90 gehanteerd, conform de NVK
richtlijn.

Voor de kinderen die in de eerste lijn geboren worden en niet worden overgedragen aan de
kinderarts worden door de eerste lijn de screeningscriteria < P10 en > P97 gehanteerd.
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Glucose is het belangrijkste substraat voor energieproductie, zowel gedurende het foetale leven als na
geboorte. Glucose wordt gebruikt om een glycogeenvoorraad op te bouwen, met name in het laatste
trimester. De foetale glucose consumptie is 5-7mg/kg/min, 100% verkregen via de placenta (en dus geen
endogene glucose productie). Een pasgeborene verbruikt 4-6mg/kg/min aan glucose. De neonaat moet zich
aanpassen aan het feit dat er geen continue stroom meer is van glucose, maar dat de neonaat voeding per
bolus krijgt.

De hersenen van een pasgeborene verbruiken 50% van alle glucose en 70% van de energievoorraad in de
hersenen bestaat uit glucose. In geval van hypoglycemie, moet de neonaatgebruik maken van alternatieve
energiebronnen, zoals ketonen en lactaat. Direct na geboorte vindt er een transformatieproces plaats onder
invloed van hormonen. Er worden substraten gemaakt voor endogene productie van glucose. In de eerste paar
uur na geboorte zijn met name glycogenolyse en gluconeogenese van belang. Daarna wordt lipolyse een
belangrijk onderdeel.

Er zijn een aantal redenen waarom pasgeborenen een hoger risico hebben op hypoglycemie danoudere
kinderen en volwassenen

1. Weinig glycogeen reserves, met name in prematuren en dysmaturen

2. Eris een lagere activiteit van leverenzymen voor gluconeogenese en glycogenolyse gedurende de
eerste 1-3 dagen bij a terme neonaten en gedurende een langere periode bij prematuren

3. Eris een relatief hoge glucose consumptie, wegens een groot brein in relatie tot
lichaamsgewicht

4. Het setpoint voor insuline moet nog worden ingesteld



Definitie hypoglycemie
Er is veel discussie over de definitie hypoglycemie. Het is de vraag wat de betekenis is van eenglucose-
waarde onder een gekozen grens bij het ontbreken van klinische verschijnselen. Mogelijk kan schade aan de
hersenen al plaatsvinden zonder klinische verschijnselen. Dit komt mede doordat de consequenties van een
lage glucose afhangen van de metabole respons door alternatieve brandstoffen, zoals ketonen, vrije
vetzuren en lactaat.

Nationale en internationale richtlijnen definiéren een hypoglycemie als een glucose lager dan 2,6 mmol/L
(1,2). Uit recent onderzoek is echter gebleken dat er voor gezonde pasgeborenen lagere glucosewaarden
geaccepteerd mogen worden de eerste uren na de geboorte (3, 4). Conform de nationale richtlijn “Postnatale
zorg in de algemene kindergeneeskunde” van de NVK uit 2021 (5) hanteren we daarom voor de eerste 2 uur
postpartum een interventiegrens van <1,6 mmol/L.

Risico op hypoglycemie

Maternale risicofactoren

e Maternale diabetes met dieet, insuline of metformine: door verhoogde glucose-waardenbij moeder,
produceert de neonaat meer insuline dan nodig voor de glucose-waarden van de neonaat zelf
(hyperinsulinisme)

e Intrapartum glucose toediening

e  Maternale medicatie

e Metabole stoornissen in familieanamnese (bijvoorbeeld MCADD)

Neonatale risicofactoren

e  Prematuren: hebben een hogere glucose behoefte (6-8 mg/kg/min) en minder
glycogeenvoorraad

e Dysmaturen (gewicht <p10): minder vet, aminozuren en glycogeenvoorraden

e  Macrosomie (gewicht >p90): mogelijk gewend aan hoge glucose aanvoer in utero, daarnaast omdat
macrosomen vaak kind van een moeder met diabetes zijn

e  Perinatale asfyxie: verhoogd verbruik
e Infectie: verhoogd verbruik
e  Respiratoire distress: verhoogd verbruik

e Polycythemie: glucose wordt hoofdzakelijk in plasma getransporteerd en het relatieve
plasmavolume neemt af, waardoor de verminderde bloedstroom hypoglycemie kan veroorzaken.

e Intraveneuze toegang gesneuveld: subcutaan glucose infuus

e Hypothermie

e Inadequate voeding

e Neonaten verdacht voor: aangeboren afwijkingen van glycogeenafbraak en — synthese,
gluconeogenese, -of ketogenese, congenitaal hyperinsulinisme of panhypopituitarisme

e Congenitale hartafwijking: verhoogd verbruik

e Bepaalde syndromen: bijvoorbeeld Beckwith Wiedemann syndroom

Symptomen van hypoglycemie
Als er voldoende metabole adaptatie is, worden geen symptomen bemerkt. Indien er onvoldoende adaptatie
is, zullen aspecifieke symptomen zich voordoen: hypotonie, tremoren, fladderen, hypothermie, apneus,
cyanose, tachypnoe, voedingsproblemen, spugen, zweten, bleekheid, tachycardie. Indien er sprake is van een
ernstige hypoglycemie, kan deze zich presenteren als een verminderd bewustzijn en convulsies. Indien dit niet
wordt behandeld, kan er neurologische schade of een circulatoir arrest ontstaan.
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Preventie van hypoglycemie
Houdt de neonaat warm (36.5-37.2): afdrogen, huid-op-huid contact, warme doeken en kruiken.
Zo snel mogelijk postpartum (binnen 30-60 min) (borst)voeding geven: 10-15 ml per voeding, vervolgens
ophogen volgens protocol (zie Zenya ID 005581).

Screening voor hypoglycemie

Indicatie

Schema glucose controles

Interventiegrenzen

Stopcriteria

Neonaten met symptomen
van hypoglycemie

Direct glucose controle

Gewicht> P90

Diabetes
Gravidarum/Mellitus met
insuline of orale
bloedsuikerverlagende
medicatie

N3 eerste voeding (1-2 uur
pp), daarna védrde voeding
van3en6en12uurpp?

Gewicht < P10

Prematuur <37 weken

Prematuur <35 weken

N3 eerste voeding (1-2 uur
pp), daarna véor voeding
van 3,6,12en 24 uurpp?

Respiratoire
distress/sepsis/congenitale
afwijkingen

Op indicatie?

Polycythemie

A 3u voor elke voeding!

1-2u pp:
<1.6 mmol/L
2-24u pp: Stop indien laatste 2
<2.0 mmol/L [glucoses] voor de voeding >
2,6mmol/L én er geen
sprake is van een dalende
24-48u pp: trend
<2.6 mmol/L
1-2u pp:
<2.0 mmol/L
n.v.t.
2-48u pp:
<2.6 mmol/L

Afhankelijk van ernst, zie
Zenya ID 034911




Asfyxie

Direct pp, 1, 24 en 48u pp?

Bij normoglycemie 48u pp,
zie ook Zenya ID025603

Indien glucose controle afwijkend, volg het protocol voor controles en behandeling vanhypoglycemie zoals

beschreven in “Behandeling van hypoglycemie” (zie hieronder).

Behandeling van hypoglycemie

Volg voor de behandeling van een hypoglycemie in de eerste 48 uur postpartum onderstaande schema’s:

e Schema 1 (laag risico) voor gezonde pasgeborenen met geboortegewicht > 2000 gram met risicofactor:
o Prematuur = 35-37 weken

o SGA (<p10)
o LGA (>p90)
o Maternale diabetes gravidarum/mellitus met medicatie

e Schema 2 (hoog risico) voor:

o Zieke neonaten (0.a. sepsis, asfyxie, respiratoire distress)

o Prematuren < 35 weken

o Neonaten met een geboortegewicht < 2000 gram.




Schema 1:

Laag risico - gezonde pasgeborenen (<48 uur oud) met GG 22000g:
prematuur AD 2 35-37 weken, SGA (<p10), LGA (>p90) e/o maternale
diabetes met medicatie

Start (borst)voeding binnen 1 uur na geboorte.!
Houd de baby warm, stimuleer buldelen.

*
Bepaal [glucose] 1-2 uur na geboorte; ni cerste voeding'.

1. Start met 8210 1%mi kuritvoeding of bortvoeding (ree ook Zerya 1D 005581) Overwedg 12 voedingen bij aanhoudende hypoghyoemedn.
Overweeg en bespreck te starten met humtvoeding bij orvoldoende moedermelproducte.

1 D ook dosevingsschema voor Destrose ged onder kopge “Doseringen” (hisronder). NB: masemaal Gx in 48 uur, Gaarna oo | v overwege:

Glucone infuus op afdeling Neonatologie . Dosering. tie onder kopje “Doseringen” [heronder) NB: Bljf (barstjvoeding geven naast het infuu

4. Houd voor neonaten >48 wur 3.0 mmolfL aan sl minimumgrens, Te ook Zemys 1D 033204



Schema 2

Hoogrisico:
pre-/dysmaturen AD < 35 weken en/of GG < 2000 gram
zieke neonaten (o.a. sepsis, asfyxie, respiratoire distress)
Start indien mogelijk en veilig (borst)voeding binnen 1 vur na geboorte.! Houd de baby warm.

-
Bepaal [glucose] 1-2 uur na geboorte; nd eerste voeding'.

Bel de kinderarts.
Geel orale dextrose gel
(200mg/kg)’ «

(borst)voeding!.
Houd de baby warm.

e
1 uur

Glucoseconcentraties 2-48 uur na geboorte*; voor de voedingen'.

1.1 - 2.5 mmol/L

Stap 1 - Bel de kinderarts.

1) Bant voedeng indeen mogeigh on vedyg voigeni protocol (e Teoyas 003581 00k woor de (0Nt rdats) Owerweeg 17 vosdengen B
Asroutende Mypogtyoemeedn

1) D ook doserngiuchema voor Destrose pel onder koppe "Dosetingen” (Feeronder] NB mammasl G o 48 uur daarra phucowe | v Overwege

1)  Dosrrng e onder kogse “Doteringen” [(hepronder) NE Bigf (B0 leordng peven naad bt ghacone 10% wdus

4)  Houd voor reonaten =48 wur 3 0 mmol/L asn s menemumgren, 2ie 0ok Zerya 10 0331204



Doseringen
Voeding

Er wordt gestart met borstvoeding on demand of flesvoeding 10-15ml moedermelk danwel
kunstvoeding per voeding. De voeding wordt vervolgens opgehoogd volgens protocol (Zenya ID

005581).

In het geval van een hypoglycemie bij borstvoeding wordt aangeraden om eenmalig te kolven om een
indruk te krijgen van de maternale melkproductie. Bij onvoldoende productie kan in overleg met
ouders gekozen worden om bij te voeden met kunstvoeding of om dextrosegel naast de borstvoeding

te geven.

Ten aanzien van de voedingsfrequentie kan worden overwogen om 12 voedingen, 24 voedingen of
continue voeding te geven.

Voedingswaarden per 100 ml

Nutrilon 1 Nenatal start BMF (1 Sachet/ Fantomalt (1
50ml MM) schep =5 gram)

(5% =1 Schep/
100ml)

Energie (kcal) 67 80 15 19.3

Koolhydraten 7.5 (7.4g suiker) 8.3 3 4.8

(g)

Eiwit (g) 1.4 2.7 0.8 -

Vet (g) 3.5 3.9 - -

NB: Numeta 13% bevat 10% glucose.

Dextrose gel:

Dextrose orale gel is effectief gebleken in het voorkomen van opnames voor intraveneuze glucose

behandeling en het slagen van borstvoeding bij a terme neonaten (6). Deze therapie is ook veilig op de lange
termijn (7). Dosering is afgeleid vanuit deze studie: 0,2 gram/kg = 0,50 ml/kg. Dextrose gel wordt toegediend
conform protocol Dextrose gel toedienen bij neonaten (Zenya ID 037317). Dextrose gel is gecontra-indiceerd

bij een verlaagd bewustzijn en een niets per os beleid.

NB: dextrosegel wordt altijd gegeven in combinatie met borst- of kunstvoeding!

Dosering dextrose orale gel 40% (0.4g/ml)

Geboortegewicht Dextrose in ml Dextrose in gram
<2.0kg 1ml 0.4 gram
>2.0-2.5kg 1.25 ml 0.5gram
>2.5-3.0kg 1.5ml 0.6 gram
>3.0-3.5kg 1.75 ml 0.7 gram
>3.5-4.0kg 2ml 0.8 gram
>4.0-4.5 kg 2.25 ml 0.9 gram
>4.5-5.0kg 2.5ml 1.0gram

NB: Dextrose gel mag indien nodig herhaald worden zo lang nodig. Hierbij wordt een maximumvan 6 x

aangehouden in 48 uur. Indien dextrose gel persisterend (dus > 6 x) nodig is dan alsnog iv glucose overwegen.

Glucose infuus
Bolus



Bij een symptomatische hypoglycemie of glucose <1 mmol/L (met uitzondering van de eerste 2 uur post-partumbij
laag-risico neonaten) wordt een bolus van 2 ml/kg glucose 10% intraveneus gegeven. Daarna altijd starten met
onderhoudsinfuus glucose 10%.

Onderhoudsinfuus
Startdosering glucose 10%

e Aterme neonaat: 4 mg/kg/min
e  Prematuur: 6 mg/kg/min
Infuus ophogen met 2 mg/kg/min glucose 10% (= 1.2 ml/kg/uur glucose 10%) indien glucose <2.6 mmol/L.

Glucose intake via infuus in mg/kg/min = Glucose % x infuussnelheid x 0,167.

Gewicht ( kg)
Let op:

e De maximale vochtintake is afhankelijk van aantal dagen postpartum, termijn en geboortegewicht. Zie
hiervoor protocol: VOEDING parenteraal en enteraal bij neonaten (Zenya ID 005581).

e Indien totaal vocht op dag 1 met glucose 10% meer dan 120 mL/kg wordt, moet worden overgegaan op
een geconcentreerder glucose oplossing via een centrale lijn.

e Over een perifeer infuus mag maximaal 12,5% glucose worden gegeven, indien >12,5%nodig is, moet een
PICC lijn of NVL worden overwogen.

Persisterende hypoglycemie ondanks adequate interventies en KH-intake

e Zolang de bloedsuiker niet de gewenste waarde heeft bereikt, wordt de glucose a 1 uur gecontroleerd,
steeds met aanpassing van het beleid

e Wanneer de bloedsuiker de gewenste waarde heeft bereikt, worden de controles uitgebreid en worden
bloedsuikers gecontroleerd a 3 uur, voor de voeding

e Bij glucosebehoefte >10 mg/kg/min zijn er sterkte aanwijzingen voor hyperinsulinisme en zullen bij
hypoglycemién geen ketonen worden gemaakt. Het advies is om dan de glucose > 3.0 mmol/L te houden.
Zie hiervoor ook het protocol Neonataal hyperinsulinisme (Zenya ID 033204).

e Indien persisterende hypoglycemie kan in overleg met de neonatoloog/endocrinoloog/3e lijn
glucagon of hydrocortisone worden overwogen. De dosering conform kinderformularium of opadvies
van de 3¢ lijn.

e Overweeg bij langdurige toediening van vocht het natrium te controleren!

e Indien er sprake is van een ernstige, persisterende, terugkerende of atypische hypoglycemie is
aanvullende diagnostiek geindiceerd (zie kopje “Aanvullende diagnostiek”).

Afbouwen infuus
Na starten van een glucose infuus blijft men de glucose in ieder geval elke 6 uur controleren. Bij wijzigingen in
infuusstand dient na 3 uur een nieuwe controle te volgen. Glucosecontroles dienen te gebeuren voorafgaand aan
een volgende voeding.

Het infuus wordt als volgt afgebouwd:
- Indien glucose 2x = 2.6 mmol/L: infuus glucose 10% verlagen met 0.6 mL/kg/uur (= 1 mg/kg/min)
- Indien glucose 2x = 3.5 mmol/L: infuus glucose 10% verlagen met 1.2 mL/kg/uur (= 2 mg/kg/min)

NB: Voor alle kinderen >48 uur die nog steeds glucosecontroles hebben, dient het glucose minimaal 3x 3.0
mmol/L te zijn na staken van infuus voor ontslag. Zie in dat geval ook het protocol Neonataal hyperinsulinisme
(zenya ID 033204).
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Aanvullende diagnostiek

Indien er sprake is van een ernstige, persisterende, terugkerende of atypische hypoglycemie isaanvullende
diagnostiek geindiceerd. Zie hiervoor ook het protocol Neonataal hyperinsulinisme (Zenya ID 033204).

Wanneer is diagnostiek geindiceerd?

e  Symptomatisch met convulsie of verminderd bewustzijn

o Hoge glucose intake nodig: >10mg/kg/min na 48 uur postpartum
e  Midline defecten, micropenis, exophthalmos

e Ongebruikelijke presentatie zonder risicofactoren

e  Positieve familie anamneses met wiegendood, MCAD deficiéntie,
ontwikkelingsachterstand

Persistent or severe neonatal hypoglycaemia

S

’ Ketones high Ketones low/none
- Insulin normal/low Insulin high
L Lactate nomal Free fatty acids high ‘ Free fatty acids low

: v v v

Disorder of Gluconeogenesis Cortisol andich
: Fatty acids oxidation
Glycogen storage disease Growth hormone 4 Hyperinsulinaemia
Organic acidurias et ey defects
Mitochondriopathies

Hoe?

1. Meet ten tijde van hypoglycemie: ketonen, lactaat, bloedgas, cortisol, insuline en vrijevetzuren (geel,
grijs, ketonenmeter).

Overleg uitslagen met kinderendocrinoloog. Bespreek het vervolg afhankelijk van de werkdiagnose.

2. Indien onvoldoende verklaring: C-peptide, ammoniak, metabole urine, pyruvaat.
Indien cortisol afwijkend is, moet een groeihormoon en TSH/fT4 worden bepaald.
Contact voor uitslag hielprik.
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