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1.Einleitung

1.1 Diabetes: Definition und Pathogenese

Der Diabetes mellitus ist definiert als eine durch den Leitbefund chronische Hy-
perglykamie charakterisierte Regulationsstorung des Stoffwechsels. Es liegt entwe-
der eine gestorte Insulinsekretion oder eine verminderte Insulinwirkung oder auch
beides zugrunde. Die chronische Hyperglykamie fihrt Uber die diabetesspezifische
Mikroangiopathie zu Folgeerkrankungen, vorwiegend an Augen, Nieren und Nerven-
system, und Uber die diabetesassoziierte Makroangiopathie zu Folgeerkrankungen
vorwiegend an Herz, Gehirn und den peripheren Arterien. Der Diabetes mellitus Typ
2 beginnt meistens symptomarm. Pathogenetische Faktoren fur die Entwicklung des
Typ-2-Diabetes konnen schon lange vor der klinischen Manifestation des Diabetes
vorliegen. Aufgrund epidemiologischer Studien kann man annehmen, dass die Er-
krankung in der Regel 6-8 Jahre vor Stellung der klinischen Diagnose manifest ge-
worden war (HARRIS et al., 1998). Der Manifestationsgipfel liegt vor dem 60. Lebens-
jahr, die hochste Pravalenz bei 65-70 Jahren. In Wechselwirkung mit Umwelteinflis-
sen wie fettreiche Erndhrung, Ubergewicht und Bewegungsmangel fiihren eine peri-
phere Insulinresistenz und/oder gestdrte Sekretionskinetik (FERRANNINI, 1998; GE-
RICH, 1998) zur Entstehung des manifesten Diabetes mellitus Typ 2. Durch die ver-
anderte Kinetik der Insulinsekretion kommt es zu einem langsameren Anstieg der
Insulinkonzentration nach einem Sekretionsreiz in der Frihphase, der dann aber pro-
longiert ist und in der Summe oft eine Hyperinsulinamie verursacht, da der Insulin-
spiegel des Blutes basal und in der Spatphase normal oder erhéht sein kann. Die
Insulinresistenz kann lange durch eine erhdhte Insulinsekretion kompensiert werden.
Wenn die resultierende Hyperinsulinamie nicht mehr aufrecht erhalten werden kann,
steigt die Blutglukosekonzentration an, die dann sekundar zu einer weiteren Ver-
schlechterung der Insulinsensitivitat fuhrt. Dies konnte an Patienten bestatigt werden,
die nach einer dauerhaften Absenkung der Blutglukosespiegel in den Normbereich
oder nahe dem Normbereich deutlich insulinsensitiver wurden (YKI-JARVINEN, 1992).
Die Insulinresistenz, die primar genetisch bedingt ist, kann durch viele Faktoren wie

Adipositas, Bewegungsmangel und Dyslipoproteinamie verstarkt werden.
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1.2 Adipositas als Manifestationsfaktor

Adipositas ist definiert als eine Uber das Normalmald hinausgehende Vermehrung
des Korperfetts. Berechnungsgrundlage fur die Klassifikation des Korpergewichts ist
der Kdrpermassenindex (Body Mass Index). Der BMI ist der Quotient aus Gewicht
und KérpergréRe zum Quadrat (kg/m?). Ubergewicht ist definiert als BMI = 25 kg/m?
Adipositas als BMI = 30 kg/m?. Adipositas ist wichtigster Einzelfaktor fiir die Entste-
hung eines Typ 2 Diabetes, insbesondere wenn eine viszerale Fettverteilung vorliegt.
Eine erhohte Korperfettmasse beeinflusst die Insulinsensitivitat negativ, Gewichtsre-
duktion hingegen flhrt zu einer Zunahme der Insulinsensitivitat. Dies lasst anneh-
men, dass zwischen dem Fettgewebe und anderen Insulinzielgeweben eine Wech-
selwirkung besteht, die sich mit dem Grad der Adipositas andert. Mogliche Mediato-
ren, die vom Fettgewebe freigesetzt werden und zur Verminderung der Insulinsensi-
tivitat fUhren kdnnen, sind freie Fettsauren, Tumor-Nekrose-Faktor-a, Leptin und Re-
sistin (STEPPAN et al., 2001). Am besten ist hierbei die Rolle der freien Fettsauren als
Mediator der Adipositas-assoziierten Insulinresistenz untersucht und belegt (BODEN,
1997). Neben der herabgesetzten Insulinempfindlichkeit weisen tbergewichtige Per-
sonen eine Beeintrachtigung zahlreicher metabolischer Werte auf (ASTRUP et al.,
2001). Adipositas ist ein haufig genannter Faktor im Zusammenhang mit dem Typ-2-
Diabetes. Zum Zeitpunkt der Diagnosestellung sind die meisten Patienten Uberge-
wichtig. Die Reduktion des bestehenden Ubergewichts insbesondere bei Patienten
mit einem Typ 2-Diabetes ist ein wichtiges Therapieziel, da Gewichtsreduktion in der
Regel die Sensitivitat fur Insulin erhdht und so die Glukosetoleranz verbessert. Schon
eine moderate Gewichtsabnahme von unter 10% des Korpergewichts verbessert die
Insulinempfindlichkeit und die Glukosetoleranz. (COLMAN et al., 1995, ERIKSON et al.,
1991, Mc AULEY et al., 2002). In diesem Zusammenhang gewinnt die gezielte, kor-
perliche Aktivitat in der Diabetestherapie zunehmend an Bedeutung. Bei der Analyse
der korperlichen Aktivitat auf die Entwicklung des Diabetes gibt es eine Vielzahl an
Beobachtungsstudien. Diese Studien zeigen, dass bei Patienten mit gezielter kdrper-
licher Aktivitat im Langzeitverlauf signifikante Senkungen des HbA1c, systolischen
und diastolischen Blutdruck, Gesamtcholesterin und Triglyzeriden beobachtet werden
konnten (DI LORETO et al., 2005). Durch verstarkte korperliche Aktivitat kommt es zu
einer Reduktion des Korpergewichtes, weiterhin konnte nachgewiesen werden, dass
die korperliche Aktivitat auch unabhangig von der Gewichtsentwicklung protektiv

wirksam ist (Ross, 2003). Die beiden pathogenetischen Faktoren Insulinsensitivitat
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und Insulinsekretion werden durch korperliche Aktivitat mafdgeblich verandert. Die
Vielfalt der Studien, die den glnstigen Einfluss der kdrperlichen Aktivitat beschrei-
ben, zeigen erneut, dass korperliche Aktivitat in der Diabetestherapie als wesentli-
che, pathogenetisch sehr gut begrindete Basisintervention betrachtet werden sollte.
Mit zunehmender Dauer und Auspragung der Adipositas wird die Behandlung immer
schwieriger, komplexer und teurer (WEINTRAUB et al., 1992). Da die Adipositas als
eine chronische Erkrankung mit hoher Rezidivneigung anzusehen ist, sind Strategien
zur Erhaltung der Gewichtsabnahme wesentliche MalRnahmen im Hinblick auf das

Therapieziel (PERRI et al., 1993; ANDERSON et al., 2002).

1.3 Therapie des Typ 2 Diabetes

Nicht-medikamentose Therapie

Die Therapie umfasst nichtmedikamentdse basistherapeutische Malinahmen, die
nach Moglichkeit bei allen Patienten eingesetzt werden sollen, und spezielle Thera-
piemallnahmen, die sich nach den individuellen Befunden richten. Da die meisten
Diabetespatienten Ubergewichtig sind, stellt die Einleitung einer diabetesgerechten,
kalorienreduzierten Ernahrung eine wichtige ErstmalRnahme dar. Die richtige Ernah-
rung hilft dem Typ-2-Diabetespatienten Normalgewicht zu erreichen und Blutzucker
und Blutfette zu normalisieren. Ziel der Diabeteskost ist es auch, durch richtige Nah-
rungsmittelauswahl und -verteilung rasche und hohe Blutglukoseanstiege zu vermei-
den. Dies gilt besonders fur nicht insulinabhangige Typ-2-Diabetespatienten, da de-
ren Insulinsekretionskapazitat nach Nahrungsaufnahme begrenzt und groReren An-
forderungen nicht gewachsen ist. Aus diesem Grund eignen sich mehrere, kleine G-
ber den Tag verteilte Mahlzeiten; kohlenhydrat- und ballaststoffreich, aber fettarm
und eiweilRbeschrankt. Da sich der Diabetespatient weitgehend selbst behandeln
muss und die Therapieempfehlungen des Arztes nur sinnvoll umsetzen kann, wenn
er seine Erkrankung und deren Therapie versteht, ist die Schulung des Patienten
Basis jeder Therapie. Schulungsprogramme dienen zur Aufklarung des Patienten
und vermitteln wichtige Inhalte wie Erndhrungsberatung, Relevanz der korperlichen
Aktivitat, Stoffwechselselbstkontrolle und Verhalten in besonderen Situationen. Ab-
hangig von der Therapie und den Begleitproblemen sind Themen wie Unterzucke-
rung, Tablettenbehandlung und Insulinbehandlung weitere Schulungsinhalte. Neben

der Wissensvermittlung hat der Diabetespatient auch die Moglichkeit praktische U-
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bungen durchzuflihren. Hauptziel besteht darin, dass der Patient seine Gesundheits-
Uberzeugung nicht passiv vom Arzt Ubernimmt, sondern aktiv selbstentwickelt und
lernt diese auch umzusetzen. Zusammengefasst lasst sich sagen, dass die Entwick-
lung des Typ-2-Diabetes entscheidend von Lebensstilfaktoren gefordert wird. Die
Umstellung auf eine gesunde Lebensweise gehort neben der Entwicklung eines ei-
genen Gesundheitsbewusstsein und der Bereitschaft zur Blutglukoseselbstbestim-
mung fur viele Typ-2-Diabetespatienten zu den grof3ten Therapieproblemen. Eine
pharmakologische antihyperglykamische Therapie ist in der Regel erst angezeigt,
wenn diese MalRnahmen Uber drei Monate durchgefuhrt wurden, ohne die metabo-
lischen Therapieziele zu erreichen. Neben der antihyperglykamischen Therapie ist
auch die Therapie der mit dem Typ 2 Diabetes haufig assoziierten arteriellen Hyper-

tonie, diabetischen Dyslipidamie sowie der Hyperkoagulopathie essentiell.

Medikamentdse Therapie

Bei der Auswahl des Therapieprinzips lassen sich entsprechend der Diabetes-

Leitlinien der DDG folgende Empfehlungen ableiten:

Monotherapie Orale Antidiabetika

- Falls nach drei Monaten die HbA1c-Interventionsgrenze von <7,0%
nicht erreicht ist, folgt die Monotherapie mit einem oralen Antidiabeti-

kum.

- Wird im spateren Verlauf die Interventionsgrenze Hba1c < 7% nicht er-

reicht, folgt die Kombinationstherapie mit zwei OADs.

- Bei ahnlicher HbA1c-senkender Wirksamkeit von oralen Antidiabetika
und Insulin kdnnen aus Grunden der Akzeptanz und Compliance orale
Antidiabetika als primare Pharmakotherapie bzw. Monotherapie vorge-

zogen werden
Zur oralen Diabetestherapie stehen derzeit als Wirkstoffe
- Metformin
- Acarbose

- Sulfonylharnstoffe
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- Glinide
- Glitazone
zur Verfugung, die auch miteinander oder mit Insulin kombiniert werden kdnnen.

Gelingt es nicht, mit Diat und oraler medikamentdser Therapie das Behandlungsziel
zu erreichen, muss der Verdacht auf ein Sekundarversagen auf orale Antidiabetika
geaullert werden. Die jahrliche Inzidenz des Sekundarversagens liegt bei 5-10%. Ist
eine mangelnde Compliance des Patienten als Ursache ausgeschlossen, besteht
Indikation zur Einleitung einer Insulintherapie. Bevor die Entscheidung zur Insulinthe-
rapie fallt, sollte geklart sein, ob die Ursache der unzureichenden Stoffwechselein-

stellung
- ein LADA (latent autoimmun diabetes in adults) ist

- ob eine vorubergehende Ursache des OAD-Versagens (Infekte, asymp-

tomatischer Myokardinfarkt) oder
- ein echtes OAD-Versagen vorliegt.

Davon hangt es ab, ob eine passagere oder dauerhafte Insulintherapie angewendet

werden soll.

Insulintherapie

- Die Indikation zur Insulintherapie ist bei Nicht-Erreichen des individuel-
len Therapieziels nach Ausschdpfung der Basistherapie und/oder oraler
Antidiabetika gegeben oder wenn Kontraindikationen gegen orale Anti-

diabetika bestehen.

- Eine zwingende Insulinindikation besteht bei Ketonurie, akuter Stoff-
wechselentgleisung sowie fortschreitenden diabetesspezifischen Kom-

plikationen.

- Eine Insulintherapie ist in Erwagung zu ziehen, wenn ernste Begleiter-

krankungen vorliegen.

- Vor Beginn einer Insulintherapie ist die Schulung des Patienten sowie
die Unterweisung zur Blutglukoseselbstmessung notwendig. Hierdurch
lassen sich Hypoglykamien frihzeitig erkennen, die Diabeteseinstellung

besser Uberwachen und die Insulindosis bei besonderen Insulinregimen
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an die jeweilige Blutglukose und die geplante Kohlenhydrataufnahme

anpassen.
Folgende Insuline stehen zur Verfugung:
- Kurz wirksame Insuline: Alt- bzw. Normalinsulin
sowie schnell-wirksame Insulinanaloga

- Verzogerungsinsuline: NPH-Insulin, Lente-Insuline sowie langwirksame

Insulinanaloga.

Die Auswahl sowie das Substitutionsregime ist situationsbezogen zu treffen. Es wird
zwischen der konventionellen Insulintherapie (CT), der intensivierten konventionellen
Insulintherapie (ICT) und der Kombinationstherapie unterschieden (Insulin plus O-
AD). Der Einsatz der verschiedenen Therapieregime hat sich an den individuellen
Bedurfnissen der Patienten, der Lebensqualitdt und an der Stoffwechseleinstellung

ZU orientieren.

1.4 Verlauf / Progression

Das fur die Gesamtstrategie der Behandlung des Typ-2-Diabetes wichtigste Ergebnis
der Langzeitstudie UKPDS war der Nachweis, dass auch beim Typ-2-Diabetes eine
Verbesserung der Stoffwechselsituation das Auftreten und die Zunahme nicht nur
mikrovaskularer, sondern auch makrovaskularer Folgeerkrankungen reduzieren
kann. Lebensqualitat und Lebenserwartung der Menschen mit Diabetes werden in
erster Linie durch die Entwicklung und den Verlauf chronischer Komplikationen be-
stimmt. Die diabetischen Spatschaden manifestieren sich in sehr unterschiedlichen
Organen. Kilinisch relevant sind vor allem Spatkomplikationen an Auge, Niere, Ner-
ven sowie Herz und groRen Gefallen. Schaden an den Augen, Nieren und teilweise
auch der peripheren Nerven sind auf die Diabetes-typischen Veranderungen der Ka-
pillaren (mikrovaskular) zurlckzufihren. In zahlreichen grof3en klinischen Studien
konnte gezeigt werden, dass eine strikte, am HbA1c-Wert orientierte Stoffwechsel-
kontrolle die Entwicklung der Gefallschaden, insbesondere der diabetischen Retino-
und Nephropathie verlangsamt (DCCT-STuDIE, 1993). Langfristig wird auch das Auf-
treten makrovaskularer Komplikationen vermindert (NATHAN et al.,2005). Entwicklung
und Schweregrad dieser Lasionen hangen hauptsachlich vom Ausmal} und der Dau-

er der Hyperglykamie ab.
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1.5 Therapieziele

Grundlage der einzuleitenden, therapeutischen Mallnahmen ist die Festlegung des
Therapieziels, das fur jeden Patienten einzeln definiert und vom Patienten selbst mit-
getragen werden muss. Die Diabetestherapie sollte sich den individuellen Gegeben-
heiten des Diabetespatienten wie Alter, Behandlung von Begleiterkrankungen und
Beschwerden anpassen. Im Vordergrund der Behandlungsziele sollte die Beseiti-
gung von Symptomen und damit die Verbesserung der Lebensqualitat, Verhinderung
akuter und langfristiger Komplikationen (mikrovaskulare Folgekomplikationen, diabe-
tisches FuRsyndrom) und Verringerung der Mortalitat stehen. Haufig liegt eine Ver-
nachlassigung der nicht-medikamentdsen, besonders der diatetischen Therapieemp-
fehlung vor (,Pseudosekundarversagen®). Dann sollte der Patient erneut geschult
und engmaschig betreut werden. Oft Iasst sich die Ursache fur eine Stoffwechselver-
schlechterung nur durch stationdre Beobachtung kléaren. Ublicherweise wird bei der
Behandlung eines Typ-2-Diabetespatienten nach einem Stufenschema mit Eskala-
tion therapeutischer Malinahmen entsprechend der Hohe der Blutzuckerwerte und
dem Ansprechen auf medikamentose Malnahmen vorgegangen (HARING et al.,
2003). In vielen Fallen wird angenommen, dass bei Patienten mit einem Typ-2-
Diabetes eine Eskalation der medikamentésen Therapie notwendig ist. Haufig wer-
den diese Patienten zur Neueinstellung ihres Stoffwechsels stationar aufgenommen.
Von entscheidender Bedeutung ist hierbei die Schulung des Patienten mit prakti-
schen Ubungen im Rahmen von Therapieanpassungen und die gemeinsame Erar-

beitung des Behandlungskonzepts.
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2.Eigene Fragestellung

Bei der medikamentosen Behandlung eines Menschen mit Typ-2-Diabetes wird nach
einem Stufenschema vorgegangen, welches sich nach der Hohe des Blutglukose-
wertes und dem Ansprechen der medikamentdésen MalRnahmen richtet. Hierbei ist es
wichtig mitzubedenken, dass haufig eine Vernachlassigung der Therapieempfehlun-
gen vorliegt, die zur Verschlechterung der Stoffwechsellage flihren. Dies flhrt in vie-
len Fallen zur Annahme, dass bei diesen Patienten eine Eskalation der medikamen-
tosen Therapie notwendig ist. Hier stellt sich die Frage, ob wirklich eine Aufstockung
der Antidiabetika notig ist und ob sich die Stoffwechsellage nicht durch erneute Schu-
lung und intensive Betreuung mit Ermunterung zu einem gunstigeren Lebensstil un-
ter der vorbestehenden Medikation bessern lasst. Um dies zu klaren und die Thera-
pie zu optimieren, muss ein Teil solcher Patienten zur Neueinstellung ihres Stoff-
wechsels stationar aufgenommen werden. Im Kalenderjahr 2000 wurden 768 von
889 Typ-2-Diabetespatienten mit dem Ziel einer Neueinstellung ihres Diabetes im
Deutschen Diabetes-Zentrum stationar aufgenommen. In der vorliegenden Arbeit
sollte versucht werden, durch eine Analyse der entsprechenden Daten Aussagen
Uber die Effizienz einer stationaren Behandlung bei Typ-2-Diabetespatienten fur die
metabolische Einstellung zu treffen. Hierbei interessierte besonders die Frage, ob
und bei welchen Patienten die vorbestehende Medikation beibehalten werden konn-
te, bei welchen Patienten eine Aufstockung der Diabetestherapie notig war und wie

sich die stationare Behandlung auf die langfristige glykdmische Kontrolle auswirkt.
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3.Material und Methoden

3.1 Allgemeines zu Diagnose- und Behandlungsablaufen im Deutschen
Diabetes Zentrum

Das Deutsche Diabetes Zentrum (DDZ) ist ein nationales Kompetenzzentrum fur Di-
abetes mellitus. Neben einer Einrichtung zur stationaren Behandlung verflgt das
DDZ uber verschiedene Spezialsprechstunden und fuhrt zahlreiche Beratungen zu
individuellen Problemstellungen wie z.B. Risikoberatung Herzinfarkt, Schlaganfall
und Beratung von Kindern und Schwangeren durch. Im DDZ arbeiten Arzte, Pflege-
personal, Didtassistenten und Krankengymnasten eng zusammen. Etwa 40% der
stationar behandelten Patienten werden von Schwerpunktpraxen, 50-55% von Haus-

arzten und 5-10% von Kliniken Uberwiesen.

Der Regelablauf einer stationaren Behandlung im DDZ ist wie folgt: Am Aufnahmetag
findet zuerst eine Pflegeanamnese zwischen Patient und Pflegepersonal statt. In der
anschlielenden arztlichen Anamnese erfolgt eine grindliche Befragung und internis-
tisch-neurologische Komplettuntersuchung. Parallel hierzu wird dem Patienten von
der Diatassistentin ein individueller Ernahrungsplan und von der Krankengymnastin
ein Bewegungsplan erstellt, so dass bereits ab der Mittagszeit des Aufnahmetages
eine bilanzierte Ernahrungstherapie und eine auf den Patienten abgestimmte Bewe-
gungstherapie eingeleitet werden kann. Nach einer strukturierten Ernahrungsanam-
nese erhalt jeder Patient Ernahrungsempfehlungen, die auf seine speziellen Proble-
me und Bedurfnisse zugeschnitten sind. Jeweils am Nachmittag erfolgt in der Kur-
venvisite anhand der Blutglukosetagesprofile eine Anpassung der Diabetestherapie,
welche bei unbefriedigenden Werten durch den Stationsarzt in Diskussion mit dem
Patienten adaptiert wird. Das Blutglukose-Tagesprofil wird bereits am Tag der statio-
naren Aufnahme erhoben. Der erste Blutglukose-Nuchternwert wird jedoch am Mor-
gen nach der Aufnahme bestimmt, da die Patienten am Aufnahmetag erst im Laufe
des Vormittags eintreffen und bereits gefrihstickt haben. Ebenso werden vor dem
ersten Fruhstlick Cholesterin-, Triglyzerid- und HbA1-Werte, sowie der Harnstatus
und Harnsediment bestimmt; aul3erdem werden GrofRe, Gewicht und Blutdruck ge-
messen. Bei gegebener Indikation wird zur Uberpriifung der Insulinsekretion ein Glu-

kagontest durchgefuhrt und die Therapie angepasst.
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Der Blutglukosewert wird wahrend des stationaren Aufenthalts finfmal taglich (ntch-
tern, 9.30, 12.30, 15.00, 17.30 Uhr) und bei speziellen Fragestellungen, wie zum
Beispiel Hypoglykamien zu weiteren Zeitpunkten gemessen. Parallel dazu fuhren die
meisten Patienten Blutglukoseselbstkontrollen durch. Patienten, die Insulin spritzen
erhalten Diabetestagebucher, in die sie ihre Blutglukose- und Harnglukosewerte, In-
sulindosis und besondere Ereignisse wie z.B. Hypoglykamien eintragen. Dieses Ta-
gebuch wird wahrend der taglichen Visiten des Stationsarztes herangezogen und mit
dem Patienten besprochen. Die Diagnostik am Tag nach der Aufnahme beinhaltet
die Abdomensonographie, eine Fundusphotographie bei erweiterten Pupillen, ein
EKG ggfs. ein Belastungs-EKG (Fahrradergometrie), Dopplerdruckmessung der
Beinarterien, Schilddrisensonographie und die Echokardiographie. Liegen klinische
Anhaltspunkte fir Komplikationen des Diabetes vor, so werden weitere spezielle Un-
tersuchungen (z.B. Elektromyographie, Elektroneurographie) durchgefuhrt und bei

entsprechender Indikation eine Therapie eingeleitet.
Schulung

Wahrend des stationaren Aufenthalts haben die Patienten die Moglichkeit an einem
strukturierten Schulungsprogramm und speziellen Ubungsprogrammen zur Selbst-
kontrolle teilzunehmen. Das Schulungszentrum der Klinik des DDZ fuhrt regelmallig
verschiedene an den Diabetestyp und die Therapie adaptierte Schulungen flir Diabe-
tespatienten durch. Am Tag nach der Aufnahme wird bei der Visite die individuelle
Schulungseinheit des Patienten bestimmt. Diese Schulungen werden von Diatassis-

tentinnen, Diabetesberatern, Krankenschwestern und Arzten durchgefiihrt.

Die Inhalte richten sich nach den Leitlinien der Deutschen Diabetesgesellschaft. Pa-
tienten mit Typ-1-Diabetes erhalten ein finftagiges und Patienten mit Typ-2-Diabetes
ein dreitdgiges strukturiertes Schulungsprogramm. Inhalte sind: Grundlagen der Er-
krankung, Insulinarten und -Wirkung, Insulintherapie, Spritztechnik, Ernahrung, Stoff-
wechselselbstkontrollen, Hypoglykdmien und deren Behandlung, Fuldpflege, Sport,
Reisen, Krankheit und soziale Aspekte der Erkrankung. Des weiteren werden die
Patienten standig vom arztlichen und pflegerischem Personal individuell geschult und
beraten. Bei Patienten mit Hypertonie erfolgt zusatzlich eine Hypertonieschulung ein-

schlie3lich Anleitungen zur Blutdruckselbstmessung.
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Unter dem Aspekt einer ganzheitlichen Betreuung des Patienten wird versucht, die
individuell gewlnschte Stoffwechseleinstellung zu erreichen. Nach engmaschiger
Kontrolle und Schulung erfolgt ein arztliches und diatetisches Abschlussgesprach, in
welchem insbesondere die Einverleibung der Therapieprinzipien des Patienten Uber-
pruft wird. AnschlieBend wird der Patient mit einem Kurzbrief und ggfs. mit einem
begleitendem Anruf bei seinem Hausarzt in die ambulante Weiterbetreuung entlas-

sen.

3.2.1 Patientenauswahl und Krankenblattanalyse

Zur Auswertung wurden die Krankenblattunterlagen von Diabetespatienten des
Deutschen Diabetes Zentrums herangezogen. Die auszuwertenden Parameter wur-
den zunachst aus den Akten aller im Kalenderjahr 2000 stationar behandelter Typ-2-
Diabetespatienten gewonnen, anschlielend wurde eine Datenbank angelegt. Die
Auswahl erfolgte lediglich nach dem Kriterium Diabetes mellitus Typ 2. Dabei wurden
Patienten mit der Diagnose Pankreopriver Diabetes oder Gestationsdiabetes ausge-
schlossen. Von 889 entsprechenden Krankenblattern mussten wegen der Lickenhaf-
tigkeit der Dokumentation jeweils einige ausgesondert werden. Zunachst wurden alle
Patienten in einer Gesamtcharakterisierung beschrieben, und anhand des Therapie-
regimes bei Aufnahme und Therapieregime bei Entlassung wurden zwei Subgruppen
detaillierter erfasst. Fur die Patienten, die bei Aufnahme kein Insulin spritzten und bei
Entlassung nicht auf Insulin umgestellt wurden, wurde zur naheren Beschreibung ein
weiterer Datenerfassungsbogen angelegt. Dieser Datenerfassungsbogen wurde
auch fur die Patienten, die bei Aufnahme Insulin spritzten und bei Entlassung vom

Insulin abgesetzt waren, angelegt.

3.2.2 Folgebefragung

Um die Langzeiteffekte zu untersuchen, wurden die Patienten mit einer oralen Anti-
diabetestherapie bei Entlassung und die, deren Insulintherapie abgesetzt wurde im
Jahr 2002/2003 angeschrieben. Bei fehlender Antwort wurde der Hausarzt kontak-
tiert. Erfasst wurde die aktuelle Diabetesmedikation und der HbA1c-Wert, weiterhin
Cholesterin- und Triglyceridwerte.

Bei den Patienten, die bei Entlassung von der Insulintherapie abgesetzt wurden, er-
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folgte zusatzlich im Jahr 2005/06 ein telefonisches Interview.

3.3. Anlage der Microsoft Access Datenbank und statistische Methoden

Die Daten aus den Fragebdgen von allen stationar aufgenommenen Typ 2- Diabe-
tespatienten wurden in einer Microsoft Access Datenbank angelegt. Anhand dieser
Datenbank war es mdglich, die aus 889 Diabetespatienten bestehende Gesamtgrup-
pe in verschiedene Subgruppen zu unterteilen, aus welchen sich unterschiedliche
Aussagen ableiten lassen. Fur die Patienten, die bei stationarer Aufnahme orale An-
tidiabetika einnahmen und bei Entlassung nicht auf Insulin umgestellt wurden erfolgte

die Anlage einer zweiten Datenbank.

Bei den Zahlenwerten handelt es sich, sofern nicht anders angegeben um Mittelwer-

te £ Standardabweichung.
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4.Charakterisierung der stationar aufgenommenen

Patienten

4.1 Beschreibung der Gesamtgruppe
4.1.1 Alter und Diabetesdauer

Insgesamt wurden in die Studie 889 Typ-2-Diabetespatienten aufgenommen, die im
Jahre 2000 von niedergelassenen Arzten zur stationdren Stoffwechseleinstellung
eingewiesen worden waren. Bezuglich des Alters konnten die Ergebnisse eines Pati-
enten und der Diabetesdauer die Ergebnisse von 44 Patienten nicht ausgewertet
werden. Deshalb umfasst die vergleichende Endauswertung des Alters und der Dia-
betesdauer nur Ergebnisse von 845 Patienten. Das Patientenalter betrug im Mittel
63,77+10,98 Jahre. Die Diabetesdauer betrug 12,61+9,49 Jahre.

4.1.2 Einweisungsdiagnose

Zunachst wurden die Patienten nach Einweisungsdiagnose eingeteilt; dies erfolgte
anhand der Uberweisungsscheine der niedergelassenen Arzte.

Die Diagnosen sind in Tabelle 1 aufgelistet

Tab.l: Einweisungsdiagnose aller stationar aufgenommener Patienten mit Typ 2 Di-

abetes

Aufnahmegrund laut Angabe Patientenanzahl

auf Einweisungsschein

Neueinstellung 768
Sekundarversagen 38
Erstmanifestation 22
Diabetes mellitus 4
Organkomplikationen 4

Sonstige 43




4. Charakterisierung der stationar aufgenommenen Patienten 14

4.1.3 Bisherige Therapie des Diabetes mellitus und Entlassungstherapie

Bei der Gruppierung waren bei 37 Patienten die Angaben inkomplett, so dass hier

die Endauswertung Ergebnisse von 852 Patienten umfasst.

441 Patienten hatten bei stationarer Aufnahme noch keine Insulintherapie; hierunter
wurden auch die 22 Patienten mit Erstmanifestation zusammengefasst, die noch kei-
ne antidiabetische Therapie begonnen hatten und 9 Patienten mit diatetisch einge-

stelltem Diabetes mellitus.

143 Patienten (34,8%) konnten ihre Therapie beibehalten, bei 9 Patienten (2,2%)
konnten die oralen Antidiabetika abgesetzt werden, weil sie unter einer diatetischen
Therapie eine gute Stoffwechseleinstellung erzielten. 411 Patienten (48,2%) spritzten
bei stationarer Aufnahme Insulin, 29 dieser nahmen zusatzlich orale Antidiabetika
ein. Ein Groldteil dieser Patienten wurde auch mit einer Insulintherapie entlassen,
88,6% mit einer Insulinmonotherapie und 7,8% mit einer Kombinationstherapie. Bei
15 Patienten, die unter Insulintherapie zur Neueinstellung bei unzureichender Stoff-
wechseleinstellung eingewiesen worden waren, konnte die Insulintherapie abgesetzt

werden.

Die Gesamtcharakterisierung ist in Tabelle 2 dargestellt.
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Tab.2:Aufnahmetherapie und Entlassungstherapie aller stationar aufgenommener

Patienten mit Typ 2-Diabetes

Aufnahme- Patienten-  |[Entlassungs- Patienten-
therapie gesamtzahl [therapie zahl
Insulinmonotherapie 15
Insulin und OAD - 12
Kombinationstherapie 29 Kombinationstherapie
Insulin und OAD Orale Antidiabetika 2
Diat 0
Insulinmonotherapie 349
Insulin und OAD - 20
Insulinmonotherapie 382 Kombinationstherapie
Orale Antidiabetika 10
Diat 3
Insulinmonotherapie 188
Insulin und OAD - 70
Orale Antidiabetika 410 Kombinationstherapie
Orale Antidiabetika 143
Diat 9
Insulinmonotherapie 5
Insulin und OAD - 0
Diat 9 Kombinationstherapie
Orale Antidiabetika 3
Diat 1
Insulinmonotherapie 7
Insulin und OAD - 1
Erstmanifestation 22 Kombinationstherapie
Orale Antidiabetika 9
Diat 5

OAD = Orale Antidiabetika
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4.1.4 Body Mass Index

Bei den stationar aufgenommenen Patienten wurden Gewicht und GréRe dokumen-
tiert. Der Body Mass Index bei stationarer Aufnahme betrug im Mittel 29,52+5,51
kg/m? (Abb.1).
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Abb.1: Body Mass Index der stationar aufgenommenen Patienten mit Typ 2

Diabetes
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4.1.5 HbAlc

Bei stationarer Aufnahme wurde der HbA1c-Wert bestimmt. Der mittlere HbA1c Wert
der Patienten lag bei 9,83+1,86% (Abb.2).
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Abb. 2: HbA1c (%) der stationar aufgenommenen Patienten mit Typ 2 Diabetes zum
Zeitpunkt der stationaren Aufnahme

4.2. Beschreibung der Subgruppe 1: Therapie mit oralen Antidiabetika
bei Entlassung

Unter dieser Subgruppe wurden die Patienten zusammengefasst, die bei stationarer
Aufnahme ausschlieRlich orale Antidiabetika einnahmen und auch bei Entlassung in

ihrer Medikation nicht aufgestockt wurden.

Ingesamt wurden 410 Patienten mit einer oralen Antidiabetestherapie stationar auf-

genommen, von denen 143 bei Entlassung keine Insulintherapie erhielten.

Bei 26 Patienten waren die Angaben inkomplett, so dass hier die Endauswertung
Angaben von 117 Patienten umfasst. Die Einteilung nach Einweisungsdiagnose an-

hand der Uberweisungsscheine der niedergelassenen Arzte zeigt Tabelle 3.
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Tab.3: Einweisungsdiagnose der stationar aufgenommener Patienten mit Typ 2 Dia-

betes der Subgruppe 1 (Orale Antidiabetika bei stationarer Aufnahme und Entlas-

sung)

Aufnahmegrund laut Angabe auf Ein- |Patientenanzahl

weisungsschein

Neueinstellung 61
Sekundarversagen 10
Sonstige / Diabetes mellitus 46

Das Patientenalter betrug im Mittel 62,47£12,27 Jahre. Die Diabetesdauer betrug
8,0945,56 Jahre. Der stationare Aufenthalt der Patienten betrug im Mittel 10,0314,71
Tage. Nur 23% der Patienten hatten vor stationarer Aufnahme eine Diabetesschu-
lung besucht, eine Blutzuckerselbstkontrolle wurde von 35% durchgefluhrt. Bei statio-
narer Aufnahme wurden Gewicht und Grof3e dokumentiert.

Der Body Mass Index bei stationdrer Aufnahme betrug 30,67+5,48 kg/m? (Abb.3).
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Abb.3: Body Mass Index Subgruppe 1 (Orale Antidiabetika bei stationarer Aufnahme
und Entlassung) zum Zeitpunkt der stationaren Aufnahme
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Der mittlere HbA1c—Wert bei stationarer Aufnahme lag bei 9,23+1,52% (Abb.4).
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Abb.4: HbA1c (%) der Subgruppe 1 (Orale Antidiabetika bei stationarer Aufnahme
und Entlassung) zum Zeitpunkt der stationaren Aufnahme

4.2.1 Blutglukosewert

Bereits am Tag der stationaren Aufnahme wurde ein Blutglukosetagesprofil abge-
nommen. Der erste Blutglukosenuchternwert wurde am Morgen nach der Aufnahme
bestimmt, da die Patienten am Aufnahmetag erst im Laufe des Vormittags eintrafen
und bereits gefrihstuckt hatten. Der erste Nuchternblutglukosewert am Tag nach
stationarer Aufnahme betrug im Mittel 175,79+50,14 mg/dl. Der Nuchternblutgluko-
sewert am Tag der Entlassung betrug 134,83+28,88 mg/dl (Abb.5).
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Abb.5 :Nuchternblutzucker der Subgruppe 1 (Orale Antidiabetika bei stationarer Aufnahme und Entlassung) bei stationarer Aufnahme und Entlassung
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4.2.2 Glukagontest

Bei 64 Patienten der Subgruppe 1 wurden die oralen Antidiabetika flr 3 Tage abge-
setzt und der Blutzuckerverlauf Uberpruft. Am dritten Tag erfolgte der intravendse
Glukagontest zur Uberpriifung der Restsekretion von Insulin. Es wurde der Insulinba-
salwert und der Insulinspiegel 7 Minuten nach intravendser Gabe von 1 mg Glukagon
erfasst.

Der Basalwert betrug im Mittel 14,75+8,98 yE/ml und nach Stimulation mit 1 mg Glu-
kagon 53,8+31,26 pE/ml (Abb.6).
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Abb.6: Glukagontest der Patienten der Subgruppe 1 (Orale Antidiabetika bei stationarer Aufnahme und Entlassung), Insulinbasalwert und nach Stimulation mit
1mg Glukagon (ME/ml)



4. Charakterisierung der stationar aufgenommenen Patienten 23

4.2.3 Serumcholesterin und -triglyzeride

Vor dem ersten Frihstick nach stationarer Aufnahme wurden weiterhin die Choleste-
rin- und Triglyzeridwerte bestimmt. Das Gesamtcholesterin betrug 215,37+49,76
mg/dl, das HDL- Cholesterin 44,07+21,34 mg/dl, LDL- Cholesterin 132,22+43,6 mg/dl
und die Triglyzeride betrugen 203,84+88,08 mg/dl (Tabelle 4).
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Tab.4:Cholesterin- und Triglyzeridwerte der Patienten der Subgruppe 1 (Orale Anti-

diabetika bei stationarer Aufnahme und Entlassung) bei stationarer Aufnahme

Gesamt 203,84+88,08

Gesamt Cholesterin mg/dl Patienten n,n%

<200 26 38,24

>200 bis <250 25 36,76

>250 bis <300 15 22,06

>300 2 2,94
Gesamt 215,37+49,76

HDL - Cholesterin mg/dl

<35 16 23,53

>35 bis <45 32 47,06

>45 20 29,41
Gesamt 44,07+21,34

LDL - Cholesterin mg/dl

<100 16 23,53

>100 bis <130 17 25,00

>130 bis <160 17 25,00

>160 18 26,47
Gesamt 132,22+43,6

Triglyzeride mg/dl

<150 21 30,88

>150 bis <200 15 22,06

>200 32 47,06
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Der Serumcholesterin-Wert wurde vor Entlassung nicht routinemaRig bestimmt. Bei
den Patienten, die beide Werte verfligbar hatten betrug das Serumcholesterin bei
stationarer Aufnahme 249,96+52,2 mg/dl, bei Entlassung 209,4+49,64 mg/dI.

4.3 Begleit— und Folgeerkrankungen

39% der Patienten hatten eine arterielle Hypertonie, welche medikamentds therapiert
wurde. 64% der Patienten hatten bei stationarer Aufnahme diabetische Folgeerkran-
kungen. Haufigste chronische Komplikation war die periphere Neuropathie mit 36
Fallen (31%), gefolgt von der Nephropathie mit 23 Fallen (20%) und Retinopathie mit
16 Fallen (14%). 7% der Patienten hatten bei stationarer Aufnahme alle drei 0.g. dia-

betischen Folgeerkrankungen.

4.3.1 Beschreibung der Subgruppe 2: Aufnahme mit Insulin und Entlas-
sung ohne Insulin

Unter dieser Subgruppe wurden 15 Patienten (7 Frauen und 8 Manner) zusammen-
gefasst, die bei stationarer Aufnahme Insulin spritzten, bei Entlassung jedoch keine
Insulintherapie mehr erhielten. Alle Patienten wurden von den niedergelassenen Arz-
ten mit der Diagnose Neueinstellung eingewiesen. Bei 12 Patienten wurde bei Blut-
zuckererhohung eine unzureichende Stoffwechsellage beschrieben, 2 Patienten ka-
men zur Neueinstellung bei gehauft aufgetretenen Hypoglykamien und 1 Patient zur
Neueinstellung sowie weiterfihrenden Diagnostik bei einer zunehmenden Schwel-

lung im Bereich des Fulles.

Die Therapie bei stationarer Aufnahme bestand bei 13 Patienten ausschliel3lich aus

Insulin, 2 Patientinnen nahmen zusatzlich ein orales Antidiabetikum ein.

Das Patientenalter betrug im Mittel 57,6£11,09 Jahre. Die Diabetesdauer betrug
6,03+4,8 Jahre.
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BMI
Bei stationarer Aufnahme wurden Gewicht und GroRe dokumentiert.

Der Body Mass Index betrug im Mittel bei den Frauen 39,03+7,99 kg/m? bei den
Mannern 32,63%5,4 kg/m?.

HbAlc

Der mittlere HbA1c-Wert bei stationarer Aufnahme lag bei den Frauen bei
8,51+2,59%, bei den Mannern 8,51+2,35%.

Nur 4 Patienten hatten bei Aufnahme einen HbA1c-Wert kleiner als 6,5%, hier lag der
Aufnahmegrund bei einer Patientin in gehauft aufgetretenen Hypoglykamien, bei
zwei Patienten in Blutzuckerentgleisungen und bei dem vierten Patienten eine zu-

nehmende Schwellung im Bereich des Fules.

Begleit- und Folgeerkrankungen

Insgesamt fanden sich bei 12 Patienten (80%) diabetische Folgeerkrankungen (6
Manner und 6 Frauen). Haufigste chronische Komplikation war die periphere Neuro-
pathie und Retinopathie mit 8 Patienten (53%) gefolgt von der Nephropathie mit 4
Patienten (27%). Eine arterielle Hypertonie fand sich bei 7 Patienten (47%).

Der durchschnittliche Serumcholesterinspiegel bei stationdrer Aufnahme betrug
210,6+35,83 mg/dl, HDL-Cholesterin 46,6+13,33 mg/dl, LDL-Cholesterin
133,7+33,76 mg/dl und die Triglyzeride 133+49,41 mg/dl. Bei den Patienten mit einer
Hypercholesterinamie wurden vor Entlassung die Cholesterinwerte erneut kontrolliert.
Der Serumcholesterinwert betrug bei Aufnahme im Mittel 250,67+16,17 mg/dl und bei
Entlassung 223,33+30,86 mg/dl. Bei 6 Patienten (40%) fand sich eine Dyslipo-

proteinamie.

Bei 11 Patienten wurde wahrend des stationaren Aufenthaltes ein intravendser Glu-
kagontest durchgefiihrt. Da die Patienten bereits mit Insulin behandelt waren, erfolg-
te bei 8 Patienten die Bestimmung des C-Peptids vor und nach Glukagonstimulation.
Der Basalwert betrug im Mittel 5,35+3,22 ng/ml und der stimulierte Wert 8,38+3,9
ng/ml (Abb. 7).
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Bei ausreichender endogener Restsekretion und normoglykdmischen Blutglukose-
werten im Tagesprofil, sowie unter kalorienreduzierter Diabeteskost wurde die Insu-

lindosis zunachst sukzessive reduziert und vor Entlassung ganz abgesetzt.
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Abb.7: Glukagontest der 8 Patienten der Subgruppe 2 (Insulin bei stationarer Auf-
nahme und Orale Antidiabetika bei Entlassung); C-Peptid basal (ng/ml) und nach
Stimulation mit 1 mg Glukagon i.v.

Alle Patienten nahmen an der strukturierten Diabetesschulung teil, erhielten eine
ausfuhrliche Ernahrungsberatung und setzten die Stoffwechselselbstkontrolle sicher
um. 7 Patienten (46%) konnten wahrend des stationaren Aufenthaltes unter einer

diabetesadaptierten Kost eine Gewichtsreduktion erzielen.
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5.Nachbeobachtung der Subgruppe 1 und 2

5.1. Subgruppe 1: Orale Antidiabetika bei stationarer Aufnahme sowie
bei Entlassung

143 Patienten, die bei ihrer stationaren Aufnahme eine orale antidiabetische Thera-
pie einnahmen, wurden im Jahre 2000 auch bei der Entlassung mit einer oralen anti-
diabetischen Therapie entlassen. Wie unter Punkt 4.2. erwahnt, umfasst die End-

auswertung dieser Gruppe bei inkompletten Angaben 117 Patientendaten.

Um die Langzeiteffekte zu untersuchen, wurden diese 117 Patienten in den Jahren
2002 und 2003 angeschrieben. Bei fehlender Antwort wurde der behandelnde Haus-
arzt kontaktiert. Erfasst wurde die aktuelle Diabetestherapie und der aktuelle HbA1c-
Wert. Daruber hinaus fanden sich im Bogen Fragen zu Stoffwechseldaten (Gesamt-
cholesterin, HDL- und LDL- Cholesterin, Triglyzeride, Korpergrofe und Gewicht).
Insgesamt antworteten 41% der Patienten (59 Patienten). 5 Patienten waren zum
Zeitpunkt der Befragung verstorben. 42 Patienten konnten ihre Therapie mit der sie
aus dem stationaren Aufenthalt entlassen wurden, beibehalten. Der mittlere HbA1c-
Wert dieser Patienten lag zum Befragungszeitpunkt bei 7,57+1,61%. Bei stationarer
Aufnahme im Jahre 2000 lag der mittlere HbA1c-Wert der Patienten, die antworteten
bei 9,29+1,69% (Tab.6, Abb. 8).
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Tab.6: Hba1c-Werte bei stationarer Aufnahme und zum Zeitpunkt der ersten Folge-

befragung
HbA1c (%) Bei Aufnahme (n, n%) Bei Recall (n, n%)
Méanner Frauen Gesamt Méanner Frauen Gesamt
<6,5 1(4,8%) 0 (0%) 1(2,6%) 5(23,8%) | 6(33,3%) | 11(28,2%)
>6,5-<8 5(23,8%) | 4 (22,2%) 9 (23,1%) 7 (33,3%) | 8(44,4%) | 15(38,5%)
>8- <95 7 (33,3%) | 6(33,3%) | 13 (33,3%) 4 (19%) 2 (11,1%) 6 (15,4%)
>95- <11 3(14,3%) | 3(16,7%) 6 (15,4%) 4 (19%) 2 (11,1%) 6 (15,4%)
> 11 5(23,8%) | 5(27,8%) | 10 (25,6%) 1(4,8%) 0 (0%) 1(2,6%)
n=21 n=18 n=39 n=21 n=18 n=39
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Abb.8: Hba1c-Werte bei stationarer Aufnahme und zum Zeitpunkt der ersten Folgebefragung
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17 Patienten gaben an, vom Hausarzt auf eine Insulintherapie umgestellt worden zu
sein, von denen 8 Patienten zusatzlich noch ein orales Antidiabetikum einnahmen.
Hier lag der mittlere HbA1c-Wert bei 7,89+1,39%. Bei stationarer Aufnahme im Jahre
2000 lag der mittlere HbA1c- Wert der Patienten, die antworteten bei 9,39+1,27%.

5.2. Subgruppe 2: bei stationarer Aufnahme Insulin, bei Entlassung kein
Insulin

15 Patienten die im Jahr 2000 bei stationarer Aufnahme Insulin spritzten, konnten
ohne eine Insulintherapie entlassen werden. Um hier die Langzeiteffekte zu untersu-
chen, wurden die Patienten im Jahr 2002/2003 zunachst angeschrieben. Bei fehlen-
der Antwort wurde der Hausarzt kontaktiert. In Einzelfallen erfolgte eine telefonische
Kontaktaufnahme. 5 Patienten konnten ihre Therapie beibehalten, hier konnte eine
Patientin sogar die oralen Antidiabetika absetzen. Der Hba1c-Wert dieser Patienten
betrug bei stationarer Aufnahme 7,94+1,21% und zum Zeitpunkt der ersten Folgebe-
fragung 6,6+0,6%.

1 Patientin wurde auf Insulin umgestellt, zeigte aber bei beiden Folgebefragungen
Senkungen im HbA1c-Wert, wahrend die Patienten, die ihre Entlassungstherapie mit
oralen Antidiabetika beibehielten zum Zeitpunkt der zweiten Folgebefragung einen
Anstieg im HbA1c-Wert zeigten (Abb.9).
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Abb.9: HbA1c (%) der 6 Patienten der Subgruppe 2 (Insulin bei stationarer Aufnah-
me und Orale Antidiabetika bei Entlassung) zum Zeitpunkt der ersten und zweiten
Folgebefragung

O = ohne Insulintherapie, X = mit Insulintherapie, + = Patient verstorben, A = Wert nicht verfliigbar
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Bei einem Grossteil der Patienten, die an beiden Folgebefragungen teilnahmen, zeig-
te sich im Langzeitverlauf eine Gewichtsreduktion, sowohl unter Beibehaltung der
Entlassungstherapie, als auch unter einer Umstellung auf eine Insulintherapie. Der
BMI bei stationdrer Aufnahme betrug 35,64+5,43 kg/m? zum Zeitpunkt der ersten
Folgebefragung 34,18+5,5 kg/m? und bei der zweiten Folgebefragung 31,28+3,99
kg/m? (Abb.10).
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Abb.9: Body Mass Index (kg/m?) der 5 Patienten der Subgruppe 2 (Insulin bei statio-
narer Aufnahme und Orale Antidiabetika bei Entlassung) zum Zeitpunkt der ersten

und zweiten Folgebefragung

O= ohne Insulintherapie, X = mit Insulintherapie
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6.Diskussion

Ziel dieser Arbeit war es, bei Patienten mit Typ 2-Diabetes die langfristigen Behand-
lungserfolge anhand von Stoffwechselparametern und des Therapieregimes zu er-
fassen und zu bewerten. Dabei muss berucksichtigt werden, dass es sich bei den
meisten Patienten um Problempatienten handelt, bei denen die stationare Einwei-
sung erfolgte, weil eine Behandlung durch den Hausarzt und die Diabetes-
Schwerpunktpraxis keine befriedigenden Ergebnisse mehr erbrachte. Wenn Thera-
pieziele bei ambulanter Betreuung, auf Ebene des Hausarztes und der Schwer-
punktpraxis nicht erreichbar sind, ist die Indikation flr eine Einweisung zur stationa-
ren Diabetesbehandlung gegeben (LENGELING et al., 2002). Das in der vorliegenden
Arbeit untersuchte Patientengut reprasentiert eine heterogene Gruppe mit einer brei-
ten Streuung der Altersverteilung, Diabetesdauer, Folgeerkrankungen und Begleiter-
krankungen. Es handelt sich hier um eine retrospektive Erhebung, so dass keine
speziellen Studieneffekte vorliegen. Vielmehr wurde die allgemeine stationare Be-

handlung mit dem routinemafigen Ablauf im DDZ durchlaufen.

6.1 Stoffwechseleinstellung und Befunde

Gemessen an den Zielen der Behandlung des Typ 2-Diabetes entsprechend der Leit-
linien der DDG (HARING et al., 2006) zeigt sich das gesamte Patientenkollektiv zu Be-
ginn der Behandlung mit einer ungunstigen Stoffwechseleinstellung. Dies betrifft in
der Gesamtgruppe den HbA1c-Wert und den BMI, in der Subgruppe 1 und 2 zusatz-
lich die nichtern gemessene Blutglucose. Bei den Triglyzeriden, Gesamt- und LDL-
Cholesterin kann man noch von akzeptablen, aber nicht befriedigenden Werten

sprechen.

6.2 Body Mass Index

Der BMI in unserem Krankengut entspricht in etwa dem BMI in der diabetischen Be-
volkerung in Deutschland. Die Ergebnisse decken sich weitgehend mit den erhobe-
nen Daten in der vorliegenden Arbeit. Das gesamte Patientengut wies mit einem mitt-
leren Wert von 29,52+5,51 kg/m2 einen hohen BMI auf und nur bei 21,5% der Patien-
ten lag der BMI mit einem Wert von unter 25 kg/m? im Normbereich. Da in der vorlie-
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genden Arbeit ein groer Teil des Patientenguts mit einem hohen BMI vertreten war,
sollte in der Weiterbehandlung verstarkt auf eine Gewichtsabnahme hingearbeitet
werden. Studien belegen, dass nicht nur fur die Behandlung des Diabetes sondern
auch in der Pravention die Gewichtsreduktion wichtiges Therapieziel ist, da bei einem
erhdhten BMI das relative Risiko im Verlaufe des Lebens an einem Diabetes Typ 2
zu erkranken deutlich erhoht ist (PAN et al.,1997). In der vorliegenden Arbeit betrug
bei den Patienten mit einer Erstmanifestation des Diabetes der BMI im Mittel
31,02+4,23 kg/m?. Bei keinem Patienten mit Erstmanifestation befand sich der BMI
im Normbereich. Da von den meisten Patienten der Subgruppe 1 in der Folgebefra-
gung zum Gewicht keine Angaben erfolgten, kdnnen diesbezlglich leider keine Aus-
sagen getroffen werden. Die deutlich verbesserte Stoffwechseleinstellung unter Bei-
behaltung der oralen Antidiabetika lasst jedoch annehmen, dass eine Gewichtsre-
duktion und diabetesadaptierte Kost die Stoffwechselbesserung ermdglicht haben.
Ungewohnlich ist, dass dieser Effekt bei den Patienten, die zum Zeitpunkt der statio-
naren Aufnahme Insulin spritzten und deren Insulintherapie bei Entlassung abgesetzt
wurde und an beiden Folgebefragungen teilnahmen, nicht nachzuweisen war. Bei
einem Grossteil dieser Patienten zeigte sich im weiteren Verlauf eine Gewichtsreduk-
tion mit einem mittleren Wert bei 31,28+3,99 kg/m?, der zum Zeitpunkt der stationa-
ren Aufnahme 35,64+5,43 kg/m? betrug. Der HbA1c-Wert verschlechterte sich jedoch
bei allen Patienten zum Zeitpunkt der zweiten Folgebefragung. Moglich ware jedoch
bei einem Zeitraum von 5 Jahren die Abnahme der endogenen Insulinsekretion. Da
Ubergewicht und Adipositas in erster Linie durch (iberkalorische Erndhrung und ver-
minderte korperliche Betatigung bedingt sind, muss in der Behandlung die Anderung
der Lebensweise im Vordergrund stehen. Die glykédmische Kontrolle beim Typ-2 Dia-
betespatienten kann durch diese Mallhahmen entscheidend verbessert werden
(GOLDHABER-FIEBERT et al.,2003). So konnten auch in der vorliegenden Arbeit unter
Intensivierung der nichtmedikamentésen MalRnahmen 34,8% der Patienten ihre vor-
bestehende Medikation beibehalten, bei 2,2% konnten die oralen Antidiabetika und
bei 15 Patienten sogar die Insulintherapie abgesetzt werden. Es handelt sich hier
sogar um Patienten mit bereits langer bestehendem Diabetes, sowie Vorhandensein
von Folgeschaden. Nicht nur das Fortschreiten eines bestehenden Diabetes kann
verzogert werden, auch das relative Risiko einen Typ-2 Diabetes zu entwickeln kann
signifikant gesenkt werden, wie in zwei wichtigen Studien bereits gezeigt wurde (Tu-

OMILEHTO et al., 2001; Diabetes Prevention Program, KNOWLER et al., 2002).
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Beim Vergleich der einzelnen Interventionen zeigte sich, dass das intensive Lebens-
stil-Interventionsprogramm, welches den grof3ten protektiven Einfluss auf die Diabe-
tesinzidenz hatte, am besten die Insulinsensitivitat und die Beta Zellfunktion verbes-
serte (KNOWLER et al., 2002). Zusammenfassend l3sst sich sagen, dass Anderungen
des Lebensstils effektiver waren als pharmakologische Interventionen. Obwohl diese
Faktoren in jeder Phase des Diabetes eine zentrale Rolle einnehmen, nimmt in der
taglichen Routine die Lebensstilmodifikation jedoch weiterhin nur eine untergeordne-
te Rolle ein. Spezifische Angebote zur gezielten Unterstitzung von Diabetespatien-
ten bei der Modifikation grundlegender Lebensgewohnheiten werden noch immer zu

selten routinemafig in die Diabetestherapie integriert.

In der vorliegenden Studie konnten Patienten allein unter einer diatetischen Therapie
mit einer zufriedenstellenden Stoffwechseleinstellung aus der stationaren Behand-
lung entlassen werden. Hierunter befanden sich auch Patienten, die vorher Insulin
spritzten oder Orale Antidiabetika einnahmen. Die Erndhrungsumstellung nimmt eine
zentrale Rolle in der Diabetestherapie ein (EVIDENZBASIERTE ERNAHRUNGSEMPFEH-
LUNG; DNSG); eine gesunde Ernahrungsweise sollte die Grundlage jeder Diabetesthe-
rapie sein. Ein guter Teil der Patienten mit Typ 2-Diabetes konnte zu Beginn des
Typ-2 Diabetes allein mit einer Ernahrungstherapie zufriedenstellend behandelt wer-
den, wenn alle Erkenntnisse und Empfehlungen zur Ausschopfung natirlicher Maf3-
nahmen frihzeitig und konsequent umgesetzt wirden (UkpbDs, 1998). Die Diabetes
and Nutrition Study Group hat eine Reihe aktueller Empfehlungen zur Ernahrungs-
therapie bei Diabetes mellitus ausgesprochen (MANN et al., 2004). Die Ernahrungs-
umstellung flr den Patienten sollte aber ohne den Einsatz starrer Diatkonzepte zu
erreichen sein. Diese Uberfordern den Patienten zunachst schon inhaltlich, da dies
genaue Kenntnisse Uber die Zusammensetzung der zugeflihrten Nahrungsmittel vor-
aussetzt und personliche, geschmackliche Vorlieben zu wenig Berucksichtigung fin-
den. So gaben auch nur die wenigsten Patienten des DDZ bei stationarer Aufnahme
an, auf eine diabetesadaptierte Kost zu achten. Hieraus ergibt sich die Notwendigkeit
der Zusammenstellung eines individuellen Erndhrungsprogramms fur jeden Diabe-
tespatient, wie im DDZ bei allen Patienten im Rahmen eines Einzelgespraches vor-

genommen wurde, damit diese Therapieziele erreicht werden kdnnen.

In diesem Zusammenhang ist auch die Bedeutung der korperlichen Aktivitat des Typ
2-Diabetespatienten hervorzuheben. Im DDZ stehen dem Patienten sowohl vormit-

tags als auch am Abend eine Bewegungs- und sporttherapeutische Behandlung zur
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Verfigung. Auch hierbei erhalt der Patient eine individuelle Beratung Uber die Wir-
kung von Korperarbeit auf die Stoffwechsellage. Anweisungen beziglich der modera-
ten korperlichen Aktivitat mussen fur den einzelnen Patienten umsetzbar sein, um die
Compliance zu verbessern. Das Durchschnittsalter der Patienten betrug 63,8 Jahre.
Die Empfehlung, taglich 30 Minuten forciert spazieren zu gehen oder statt des Auf-
zugs die Treppe zu benutzen ware sicherlich umsetzbar. In einer Studie von der Uni-
versitat Perugia wurden Patienten mit Diabetes motiviert ihre korperliche Aktivitat
zunachst fur einen Zeitraum von sechs Monaten zu steigern (Di LORETO et al., 2005).
Die Patienten konnten diese Verhaltensanderung Uber eine Beobachtungsdauer von
zwei Jahren beibehalten. Das Programm begann lediglich mit einem strukturierten
Gesprach, in dem die Bedeutung der Bewegung erlautert wird. Die Wahl der Aktivitat
wurde dem Patienten Uberlassen und der Verlauf durch telefonische Kontakte Uber-
pruft. Beim Vergleich mit der Kontrollgruppe zeigten sich bei den aktiven Teilnehmern
signifikante Verbesserungen der Stoffwechselparameter. EDELSTEIN beschrieb, dass
die Entwicklung eines Typ-2 Diabetes stark mit Bewegungsmangel in Kombination
mit Ubergewicht zusammenhéngt (EDELSTEIN et al.,1997). Weiterhin konnte nachge-
wiesen werden, dass die korperliche Aktivitdat auch unabhangig von der Gewichts-
entwicklung protektiv wirksam ist (Ross, 2003). Die beiden pathogenetischen Fakto-
ren Insulinsensitivitat und Insulinsekretion werden durch koérperliche Aktivitat maf3-
geblich verandert. Wichtig ist die Motivation des Patienten durch umsetzbare Anwei-
sungen und Vorschlage, die subjektiv getroffen werden mussen, zu erhohen. Diese

wurden im DDZ fUr jeden Patienten vorgenommen.

Schulung

Eine intensive Patientenschulung ist Grundbedingung fur den Erfolg in der Diabetes-
therapie. Durch eine umfassende Schulung kann der Patient entscheidend zur guten
Stoffwechseleinstellung und Vermeidung von Folgeerkrankungen beitragen. Die we-
nigstens Patienten erhalten jedoch unmittelbar nach der Manifestation des Diabetes
ein strukturiertes Schulungsprogramm. So hatten auch nur 23% der Diabetespatien-
ten, die bei stationarer Aufnahme orale Antidiabetika einnahmen und bei Entlassung
nicht auf Insulin umgestellt wurden bei einer mittleren Diabetesdauer von 8,09+5,56
Jahren, vor Beginn des stationaren Aufenthaltes eine Schulung besucht. Auch wenn

sich der mittlere HbA1c-Wert dieser Patienten mit 8,74+1,32% nicht im ausreichen-
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den Bereich befand, lag er jedoch niedriger als bei den nicht geschulten Patienten,
deren mittlerer HbA1c-Wert 9,311,51% betrug. Um Patienten in die Lage zu verset-
zen, ihre Lebensweise zu verandern und das Managment ihrer Erkrankung im Alltag
selbststandig zu Ubernehmen, ist die Teilnahme an einem geeigneten Schulungspro-
gramm unerlasslich. Die Prognose des Diabetes hangt zu einem entscheidenden Teil
davon ab, inwieweit dies dem Betroffenen auf dem Hintergrund seines sozialen Um-
feldes gelingt. Bestehende Schulungsprogramme zielen jedoch noch immer zu sehr
auf die Vermittlung von Wissen und Fertigkeiten ab und bieten zu wenig Unterstut-
zung bei der Modifikation grundlegender Lebensgewohnheiten. Wichtig ist jedoch,
dass der Patient seine Gesundheitsuberzeugung umsetzt. CLEMENT beschrieb, dass
sich solche Schulungsprogramme als effektiv erwiesen haben, die den Patienten ak-
tiv miteinbeziehen, konkrete Hilfestellung zur Verhaltensanderung und den Transfer
der Schulungsinhalte in den Lebensalltag anbieten (CLEMENT, 1995). Im DDZ werden
jeweils fur Kleingruppen von 4 bis 6 Patienten strukturierte Schulungen durchgefthrt.
Es erfolgt eine strikte Trennung der Schulungseinheiten fir Patienten ohne Insulin-
therapie, konventioneller und intensivierter Insulintherapie und jeder Patient wird in-
dividuell beraten. Die deutlich besseren HbA1c-Werte sind als Schulungserfolg anzu-
sehen. Bei der Diabetesschulung ist es wichtig, dass der Arzt dafur entsprechend
ausgebildet ist. In der ambulanten, hausarztlichen Versorgung fehlt in der Regel die
erforderliche Zeit und das Engagement. Aus den Ergebnissen der Steno-2 Studie
wird ersichtlich, dass die Diabetestherapie nur mit einem hohen Personalaufwand
unter Einbeziehung der Patientenschulung, sowie mit besonderer Zuwendung zu
dem Patienten Erfolg versprechend sein kann (GAEDE et al., 2003). Kosten, die durch
entsprechende Schulungsprogramme entstehen, kdnnten durch das Einsparen bzw.
Absetzen von Medikamenten wieder rekompensiert werden, so dass eine Schulung
beim Typ 2-Diabetiker auch als kosteneffektiv anzusehen ist. So konnte auch in der
vorliegenden Arbeit bei Patienten die antidiabetische Medikation reduziert werden.
Die strukturierte Patientenschulung ist eine international anerkannte, unverzichtbare
TherapiemalRnahme (DEUTSCHE-DIABETES-GESELLSCHAFT 2000). Trotz ausreichender
Evidenz flir die Effektivitdt von Schulungsprogrammen entspricht die Praxis der
Schulung nicht diesen Erkenntnissen. In dem vom Robert-Koch Institut durchgefiuhr-
ten telefonischem Gesundheitssurvey 2003 (BURGER et al., 2003) wurden Daten zur
Versorgung von Diabetespatienten erfragt. Auch in dieser Erhebung war die Teil-

nahmequote an Schulungen mit 49% zwar gering, jedoch deutlich héher als in unse-
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rer Subgruppe 1. Dabei bewertete die Mehrheit der Schulungsteilnehmer (80%) diese
Malnahme als einen Erfolg fir den Umgang mit der Erkrankung. Alle Diabetespati-
enten aus dieser Gruppe nahmen wahrend der stationaren Behandlung im DDZ an
den strukturierten Schulungsprogrammen teil und erhielten eine individuelle Ernah-

rungsberatung und Vorschlage zu deren Umsetzung.

6.3 HbAlc

Bei stationarer Aufnahme wies das gesamte Patientengut mit einem mittleren HbA1c-
Wert von 9,83%£1,86% eine unzureichende Stoffwechseleinstellung auf. Betrachtet
man die Verteilung der Werte differenzierter, hatten nur 10,8% der Patienten einen
nahezu normnahen HbA1c-Wert von unter 7,5%, bei 43% der Patienten lag der Wert
sogar uber 10%. In Anbetracht der Leitlinien der DDG, in denen ein HbA1c-
Zielbereich von <6,5% angestrebt wird (HARING et al., 2002), sind die erfassten Werte
bei stationdrer Aufnahme als schlecht zu bezeichnen. Zur Uberwachung und Opti-
mierung der antihyperglykédmischen Therapie sollte die Messung des HbA1c-Wertes
in der Regel einmal pro Quartal erfolgen. Bei den hier aufgezeigten Werten stellt sich
die Frage, ob eine regelmallige Kontrolle erfolgt ist und warum nicht zu einem frihe-
ren Zeitpunkt interveniert wurde, wenn man berucksichtigt, dass bei 12,4% der Pati-
enten der HbA1c-Wert sogar Uber 12% betrug. Eine therapeutische Intervention zum
adaquaten Zeitpunkt setzt jedoch eine regelmalige Kontrolle voraus. Nur anhand
einer regelmafigen Kontrolle lassen sich Abweichungen von normnahen Blutgluko-
sewerten feststellen und langerfristig eine bessere glykdmische Kontrolle erzielen.
Bereits schwer stoffwechselentgleiste Patienten sind schwieriger einzustellen. So
erfolgte auch in der vorliegenden Arbeit die Einfuhrung einer Insulintherapie bei den
Patienten, deren Hba1c-Wert in Relation zu den anderen Patienten am hochsten
war. Im telefonischen Gesundheitssurvey 2003, welche eine bundesweite Stichprobe
umfasste, wurde nur bei jedem dritten Diabetespatienten der HbA1c-Wert regelmaliig
vierteljahrlich gemessen (BURGER et al., 2003). Bei 10% der Diabetespatienten wurde
der Wert im letzten Jahr gar nicht erfasst. Diese Daten belegen eine unzureichende
Versorgung der Patienten mit Diabetes im ambulanten Bereich. In der Folgebefra-
gung bei unseren Patienten, die bei stationarer Aufnahme orale Antidiabetika ein-
nahmen und bei Entlassung nicht auf Insulin umgestellt wurden, war hinsichtlich der

HbA1c-Werte eine eindeutige Verbesserung nachzuweisen. Dies ist als Erfolg der
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stationaren Behandlung im DDZ zu sehen. Die Patienten, die zum Zeitpunkt der sta-
tionaren Aufnahme orale Antidiabetika einnahmen und bei Entlassung nicht auf Insu-
lin umgestellt wurden, wiesen zu Beginn der Untersuchung mit einem durchschnittli-
chen HbA1c von 9,1% einen schlechten Wert auf, bei den Patienten die an der Fol-
gebefragung teilnahmen, lag dieser sogar bei 9,5%, der in den nachsten ein bis zwei
Jahren zum Zeitpunkt der Folgebefragung unter Beibehaltung der Entlassungsthera-
pie bei einem durchschnittlichen Wert von 7,4% um 2,1% realiter gesenkt werden
konnte. Im allgemeinen hat sich damit die glykadmische Kontrolle bei den Patienten
sichtlich gebessert. Der Abstand von mindestens einem Jahr nach Entlassung flr die
Untersuchung der langfristigen Effekte einer stationaren Stoffwechseleinstellung er-
schien sinnvoll. Legt man die in der UKPDS aufgezeigte naturliche Entwicklung des
Typ 2-Diabetes mit dem Uber die Jahre sukzessive ansteigenden HbA1c-Verlauf
zugrunde (TURNER et al., 1999), so sind angesichts der beibehaltenen Therapie mit
oralen Antidiabetika und einer durchschnittlichen Diabetesdauer von 8 Jahren zum
Erhebungszeitpunkt die Effekte der Patienten in der genannten Subgruppe insofern
aussagekraftig, dass selbst bei Patienten mit langerer Diabetesdauer und sich einer
progredient verschlechternden Stoffwechselsituation eine Besserung durch nicht
pharmakologische MalRhahmen bzw. ohne ein Aufstocken der Medikation zunachst
erreicht und auch beibehalten werden konnte. Dies verdeutlicht erneut das Potential
von nicht-medikamentdsen Therapien, die in jeder Phase des Diabetes eine heraus-
ragende Rolle spielen. In der Folgebefragung der Patienten, deren Insulintherapie
bei Entlassung aus der stationaren Behandlung abgesetzt wurde, zeigte sich nach 5
Jahren eine Verschlechterung der HbA1c-Werte. Nur bei einer Patientin konnte wei-
terhin eine Senkung des HbA1c-Wertes beobachtet werden, die jedoch bereits zum
Zeitpunkt der ersten Folgebefragung erneut auf eine Insulintherapie umgestellt wur-
de.

Der Diabetes ist eine progressive Erkrankung. Im weiteren Therapieverlauf muss be-
dacht werden, dass uUber einen Zeitraum von mehreren Jahren eine Abnahme der
endogenen Insulinsekretion das Krankheitsbild des Typ 2-Diabetes mitbestimmt

(TRISCHITTA et al., 1991).
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6.4 Glukagontest

Der stationare Aufenthalt im DDZ ermdglicht mit einer gewichtsadaptierten Diat, dem
intravendsen Glukagontest und den Blutzuckertagesprofilen als Teil der stationaren
Diagnostik eine optimale Abgrenzung von echten Sekundarversagern gegenuber von
Patienten mit unzureichend ausgereizter oraler und diatetischer Therapie. 18% der
Patienten, die unter Verdacht eines Sekundarversagens und 38% die zur Neueinstel-
lung eingewiesen wurden, konnten ohne Insulintherapie entlassen werden und zeig-
ten in der Folgebefragung weiterhin bessere HbA1c-Werte auf. Die Kenntnisse der
Testergebnisse des Glukagontestes, die am gleichen Tag verfligbar sind, erlauben
die sofortige Steuerung der Therapiestrategie, z.B. entfallen bei Insulinmangel un-
notige und zeitaufwendige Therapieversuche mit oralen Antidiabetika. Dass der Glu-
kagontest ein geeignetes Verfahren zur Uberpriifung der Restsekretion von Insulin ist
wurde erstmals 1977 beschrieben (FABER et al., 1977). Da die Sekretion von Insulin
und C-Peptid in dquimolaren Mengen erfolgt, kann man beide Marker zur Uberpri-
fung der Restsekretion des Pankreas nutzen (SCHEEN et al., 1996; BONSER et al.,
1984). Bei Patienten, die bereits mit exogenem Insulin therapiert werden, ist das C-
Peptid der geeignete Marker um die Restsekretionsleistung zu bestimmen (HORwITZ
et al., 1979; LILIENQUIST et al., 1978). So erfolgte auch bei den Patienten, die aus-
schlie3lich orale Antidiabetika einnahmen, die Bestimmung des Insulinspiegels und
bei den Patienten, die bereits eine Insulintherapie erhielten, die Bestimmung des C-
Peptids. Es muss jedoch bertcksichtigt werden, dass eine hohe endogene Insulin-
restsekretion bei der Therapieentscheidung nicht ausreichend ist, da Patienten mit
einer peripheren Insulinresistenz trotz dessen keine adaquate glykamische Kontrolle
erreichen konnen. Wichtig ist zusatzlich die engmaschige Kontrolle der Blutglukose-
werte im Tagesverlauf (VIIKARI et al., 1987).

Bei den Patienten in der Subgruppe 1 und 2 wurden im stimulierten Glukagontest
ausreichende Werte erfasst und auch die Blutglukosewerte im Tagesprofil befanden
sich im adaquaten Bereich, so dass die Beibehaltung der oralen Antidiabetika in der
Subgruppe 1 und das Absetzen der Insulintherapie in der Subgruppe 2 gerechtfertigt
erschien. Faktoren, welche die glukagoninduzierte Insulinsekretion beeinflussen,
mussen jedoch ausgeschaltet werden. Hier spielen insbesondere zu hohe Blutgluko-
sewerte und bei den Medikamenten die Sulfonylharnstoffe eine wesentliche Rolle. Es

wird angenommen, dass unter diesen Faktoren im stimulierten Glukagontest hohere
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Werte erfasst werden. Untersuchungen ergaben, dass eine Hypoglykamie die gluka-
goninduzierte Insulinsekretion inhibiert, wahrend eine Hyperglykamie zu hoheren
Werten fuhrt (SAMOLS et al., 1966; OAKLEY et al., 1972; CASTILLO et al., 1987). Bei
stationarer Aufnahme wiesen zwar die meisten Patienten unzureichende Blutgluko-
sewerte auf und ein Grossteil der Patienten aus der Subgruppe 1 (64%) nahmen Sul-
fonylharnstoffe ein. Die erfassten Werte sind jedoch insofern aussagekraftig, dass
vor Durchfuhrung des intravendsen Glukagontestes die oralen Antidiabetika 3 Tage
unter engmaschiger Blutglukosekontrolle abgesetzt wurden, die Patienten bereits
eine diabetesadaptierte Kost erhielten und der Test am Morgen beim nichternen Pa-
tienten durchgeflhrt wurde. VIIKARI beschrieb 1987 in einer Studie, dass bei 11 Typ
2-Diabetespatienten mit ausreichenden Werten im stimulierten Glukagontest die In-
sulintherapie abgesetzt wurde. Die Patienten wurden ein Jahr beobachtet, und auch
wie in der vorliegenden Arbeit konnte ein Grossteil der Patienten ihre diatetische oder
orale Antidiabetestherapie beibehalten. Bei diesen Patienten wurden jedoch nach
einem Jahr ansteigende HbA1c-Werte dokumentiert (VIKARII et al., 1987). Die Patien-
ten in der vorliegenden Arbeit konnten jedoch auch unter Beibehaltung ihrer Entlas-
sungstherapie zum Zeitpunkt der ersten Folgebefragung bessere HbA1c-Werte auf-
weisen. Moglicherweise sind die besseren Werte auf die begleitende, intensive Schu-
lung zurlckzufuhren. Wahrend der Glukagontest im DDZ als wertvolle diagnostische
MalRnahme angesehen wird, finden sich in aktuellen Literaturen bezuglich der Sensi-

tivitat und Spezifitat des Glukagontestes kaum Angaben.

6.5 Folgeerkrankungen

In der vorliegenden Arbeit litten bereits 64% der Diabetespatienten, die bei stationa-
rer Aufnahme orale Antidiabetika einnahmen und bei Entlassung nicht auf Insulin
umgestellt wurden und 80% der Patienten, die zum Zeitpunkt der stationaren Auf-
nahme Insulin spritzten und deren Insulintherapie bei Entlassung abgesetzt wurde,
unter Folgeerkrankungen des Diabetes. Haufigste chronische Komplikation war die
periphere, sensomotorische Polyneuropathie, gefolgt von der diabetischen Retino-
pathie. Dass eine enge Beziehung zwischen der Glte der Stoffwechseleinstellung
und der Entwicklung von Folgeerkrankungen besteht (STRATTON et al., 2000; KLEIN,
1995), bestatigt sich auch in unserer Erhebung. Der HbA1c-Wert der Patienten mit

Folgeerkrankung war auch hier hoher als bei den Patienten ohne diabetische Folge-
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schaden. Gerade bei diesen Patienten ist eine normnahe Einstellung des HbA1c zur
Verhinderung eines weiteren Fortschreiten der Folgeerkrankungen wichtig. Die
UKPDS konnte den Beweis erbringen, dass durch eine Reduktion des HbA1c dieses
Ziel erreicht werden kann (Ukpbs 33). Nach den Daten der UKPDS steigt die Inzi-
denz der diabetesbezogenen Endpunkte mit steigendem HbA1c. Die Verbesserung
der Diabeteseinstellung fuhrte auch zu einer Verbesserung der Prognose: Fur jede
1%ige Senkung des HbA1c-Wertes wurden alle diabetesbezogenen Komplikationen
um 21%, Myokardinfarkte um 14%, mikroangiopathische Komplikationen um 37%,
die diabetesbezogenen Todesfalle um 21% und die Gesamtmortalitat um 14% signi-
fikant reduziert (STRATTON et al., 2000). ADLER beschrieb fur jede 1%ige Senkung des
Hba1c-Wertes eine Risikominderung von 28% fur das Auftreten einer peripheren Ge-
falkrankheit (ADLER et al., 2002). Bei der UKPDS stellte sich zudem heraus, dass hin-
sichtlich des HbA1c-Wertes kein Grenzbereich existiert, sondern dass die Typ 2-
Diabetespatienten von jeder Senkung dieses Wertes profitieren. Eine Senkung des
HbA1c-Wertes bei den Patienten der Subgruppe 1 und 2 von 2,1% zum Zeitpunkt

der Folgebefragung ist daher als Erfolg zu betrachten.

6.6 Therapieumstellungen wahrend des stationaren Aufenthaltes

Insgesamt wurden 889 Typ-2 Diabetespatienten stationar aufgenommen. 86% wur-
den von den niedergelassenen Arzten bei unzureichender Stoffwechsellage zur
Neueinstellung eingewiesen. Bei diesem Patientenkollektiv handelte es sich also um
Problempatienten, bei denen eine Behandlung durch den Hausarzt keine befriedi-
genden Ergebnisse mehr brachte. Die Gesamtanalyse zeigt, dass trotz dessen nicht
bei jedem Typ 2-Diabetespatienten mit einer unzureichenden Stoffwechsellage eine
Aufstockung der medikamentdsen Therapie notwendig war. 62% der Patienten, die
mit einer oralen Antidiabetestherapie aufgenommen wurden, erhielten wahrend des
stationaren Aufenthaltes eine Insulintherapie. Die Diabetesdauer dieser Patienten
war mit durchschnittlich 10,6 Jahren nicht wesentlich langer als bei den Patienten,
deren orale Medikation beibehalten werden konnte (8,1 Jahre). Die EinfUhrung der
Insulintherapie ist wahrscheinlich darauf zurlckzuflihren, dass es sich hier um
schwer stoffwechselentgleiste Patienten handelte, deren HbA1c-Wert mit durch-
schnittlich 10,5% in Relation zu den anderen Patienten am hochsten war. Besonders

hervorzuheben sind jedoch die Patienten, die bei unzureichender Stoffwechsellage
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eingewiesen wurden und bei denen wahrend des stationaren Aufenthaltes ihre medi-
kamentdse Therapie reduziert werden konnte und in der Folgebefragung eine weite-
re Verbesserung der HbA1c-Werte festzustellen war. Aus der britischen UKPDS-
Studie ist die Forderung abzuleiten, mit der Insulintherapie nicht zu zégern, wenn die
gewlnschten HbA1c-Werte mit einer oralen Medikation nicht mehr erzielt werden
konnen (TURNER et al., 1999). Dennoch hat der medikamentésen Therapie des Typ
2-Diabetes, die Basistherapie aus Schulung voranzugehen, bestehend aus Ernah-
rungstherapie, Gewichtsreduktion und korperlicher Aktivitat. Diese Empfehlung muss
den Typ 2-Diabetespatienten in seiner Therapie stetig begleiten, und bevor der Pati-
ent in seiner Medikation aufgestockt wird, sollte erneut geprift werden, ob nicht
schon durch Schulung und intensive Betreuung eine zufriedenstellende Stoffwech-
selsituation erreicht werden kann. Eine Intensivierung der Antidiabetischen Medikati-
on allein ist fur eine gute Stoffwechseleinstellung nicht ausreichend. So lag der
HbA1c-Wert der Patienten, die bei stationarer Aufnahme orale Antidiabetika einnah-
men und bei Entlassung keine Insulintherapie erhielten, zum Zeitpunkt der Folgebe-
fragung vom Hausarzt jedoch auf eine Insulin umgestellt wurden, mit einem Durch-
schnittwert von 7,8% zwar auch deutlich niedriger als bei stationarer Aufnahme, je-
doch hoher als bei jenen, die ihre orale Medikation beibehalten haben. Zur Verhin-
derung bzw. Reduktion von mikro- und makrovaskularen Komplikationen ist die gly-
kamische Kontrolle von entscheidender Bedeutung, die jedoch von vielen Patienten
trotz eskalierender antidiabetischer Therapie nicht erreicht werden und somit die
Pravalenz von Folgeschaden weiterhin eine steigende Tendenz zeigt (SCHERBAUM,
2002). Deshalb besteht die unbedingte Notwendigkeit den Verlauf des Diabetes mel-
litus durch eine optimale Blutzuckereinstellung und andere Interventionsmalinahmen

zu modifizieren und gunstig zu beeinflussen.

Die Frage mit welchen Medikamenten die Stoffwechseleinstellung beim Typ 2-
Diabetes erreicht werden kann wurde bereits in vielen Studien Uberprift und basie-
rend auf den Leitlinien von vielen Autoren kommentiert (DE FRONZzO, 1999). Das an-
gestrebte metabolische Ziel sollte mit dem fur den Patienten einfachsten, risikoarms-
ten und 6konomisch gunstigsten Therapieregime erreicht und vor Intensivierung der

Therapie die nichtpharmakologischen Malinahmen erneut hinterfragt werden.
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7.Zusammenfassung

In der vorliegenden Arbeit wurden 889 Patienten mit einem Typ 2-Diabetes, die im Jahre 2000 in die
Deutsche Diabetes Klinik eingewiesen worden waren, charakterisiert und der Erfolg der stationaren
Behandlung analysiert. Zum Zeitpunkt der stationdren Aufnahme betrug das mittlere Alter der Patien-
ten 63,77+10,8 Jahre und die Diabetesdauer 12,61+9,49 Jahre. Die Patienten wiesen bei stationarer
Aufnahme mit einem mittleren HbA1c-Wert von 9,83+1,86% eine unzureichende Stoffwechsellage auf.
86% der Patienten wurden von den niedergelassen Arzten zur Neueinstellung eingewiesen. Deshalb
wurde unter der Fragestellung, ob eine Aufstockung der antihyperglykdmischen Medikation indiziert
war oder ob sich durch erneute Schulung und Intensivierung nichtmedikamentéser MaRnahmen die
Stoffwechsellage unter der vorbestehenden Medikation bessern lie3, eine Analyse der entsprechen-
den Daten vorgenommen. Entscheidende Kriterien fur die Therapieumstellung waren die Blutgluko-
sewerte im Tagesprofil und der Insulinsekretionstest ( mit intravends verabreichtem Glucagon ) bei
gegebener Indikation. Es zeigte sich, dass bei einem Grossteil der Patienten (62,7%), die bei stationa-
rer Aufnahme orale Antidiabetika erhielten, wahrend des stationdren Aufenthaltes die Therapie auf
Insulin umgestellt werden musste. Bei 34,8% konnte jedoch unter Intensivierung der nichtmedikamen-
tésen Malinahmen die Blutzuckerwerte im Tagesprofil gut eingestellt werden, so dass sie ihre vorbe-
stehende medikamentdse Therapie beibehalten konnten. Bei 2,2% der Patienten konnten sogar die
oralen Antidiabetika abgesetzt werden, weil sie unter einer didtetischen Therapie eine gute Stoffwech-
seleinstellung erzielten. Die Patienten mit Typ-2 Diabetes, die bei stationarer Aufnahme Insulin spritz-
ten, wurden auch Uberwiegend mit einer Insulintherapie entlassen. Bei 15 Patienten, die bereits vor
der stationaren Aufnahme eine Insulintherapie erhalten hatten und zur Neueinstellung eingewiesen
wurden, konnte aber die Stoffwechseleinstellung verbessert und die Insulintherapie abgesetzt werden.
Zur Untersuchung der langfristigen Effekte der stationaren Stoffwechseleinstellung erfolgte bei den
Patienten, deren orale Antidiabetestherapie beibehalten werden konnte und bei den Patienten, deren
Insulintherapie zur Entlassung abgesetzt werden konnte, eine Folgebefragung nach einem Jahr und
nach 5 Jahren. Zum Zeitpunkt der Folgebefragung hatte sich der mittlere HbA1c-Wert mit 7,57+1,61%
unter Beibehaltung der Entlassungsmedikation deutlich im Vergleich zum Zeitpunkt der stationéren
Aufnahme (9,29+1,69%) gebessert. Bei den Patienten, deren Insulintherapie bei Entlassung abgesetzt
worden war, erfolgte eine zusatzliche Folgebefragung nach 5 Jahren. Hier zeigte sich jedoch eine
Verschlechterung der HbA1c-Werte. Die vorliegende Arbeit beinhaltet somit eine Gesamtanalyse, die
erlaubt, Aussagen Uber die allgemeine Effizienz der stationdren Behandlung bei Typ 2-
Diabetespatienten flir die metabolische Einstellung zu treffen und die Auswirkung auf die langfristige
glykdmische Kontrolle anhand der Folgebefragung zu untersuchen. Diese Gesamtanalyse zeigt, dass
nicht bei jedem Patienten mit Typ 2-Diabetes bei dem eine unzureichende Stoffwechsellage vorliegt,
eine Aufstockung der medikamentésen Therapie notwendig ist. Ferner kénnen solche Patienten, die
als echte Sekundarversager eine insulingestiitzte Behandlung ihres Typ 2-Diabetes bendétigen von
jenen, die durch eine Veranderung ihrer Diat und Optimierung ihrer oralen Therapie gut eingestellt

werden kénnen, abgegrenzt werden.
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8.Anhang

8.1 Dokumentationsbogen stationar behandelter Patienten mit Typ 2 Dia-
betes

Dentsches Diabetes Forschungsinstitut
German Diaboles Bescarch Insunge

__ Stationar behandelte Typ 2 Diabetiker im DDFI |

L _ Erthebungszettaum2000 ]

Patientenname / Vorname

Aller nach Jahrgang

Diabetesdauer (Eigenangabe) Jahre

Einweisungsdiagnose [0 Erstmanifestation Diabetes mellitus Typ 2
[1 Sekundérversagen (1 Neueinstellung (Optimierung der Insulintherapie)
[ Diabetesspezifische Komplikationen (1 Nephropathie [ Neuropathie
(1 Retinopathie

(1 sonslige

Bisherige Therapie des Diabetes mellitus

[ Diat 0 Orale Antidiabetika 1 Insulin

Diabetes-spezifische Therapie bei Entlassung

0 Diat 0 Orale Antidiabetika [ Insulin

BMI HbA (%)

Glukagontest (Insulin) HE/mI  Glukagontest (C-Peptid) ng/mi
Stimulierter Glukagontest ME/m!  Stimulierer Glukagontest ng/ml
Bisher behandelnder Arzt

[ Allgemeinpraxs (z.B. Intemnist, prakt. Arzt) [ Diabetesschwerpunkipraxs andere

Name Stadt

Unterschrifl
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8.2 Dokumentationsbogen der an der Folgebefragung teilnehmenden Pa-

tienten

Patientenname / Vorname

Anschrift
Alter nach Jahrgang
Diabetesdauer (Eigenangabe) Jahre
Einweisungsdiagnose {1 Neueinstellung [J Sekundérversagen [1sonstige
Dauer des stat. Aufenthalts (in Tagen)
Bisherige Schulung Oja [ nein
BZ-Selbstkontrolle [ja [ nein
Gewichtsverlauf (1 unverandert Abnahme von kg
Zunahmevon kg

Gewicht _ kg
Bluthochdruck Oja [ nein
DM-Komplikationen () Nephropathie () Neuropathie 0 Retinopathie
Blutzucker Aufnahmetag (1.Tag): postprandial(14.45)

1Tag nach Aufnahme: niichtern mg/di

1 Tag vor Entlassung: postprandial mg/dl

Tag der Entlassung: niichtern mg/dl
Laborwerte bei Aufnahme: Laborwerte bei Entlassung (ggfs.) :
HbA1c (%) HbA1c (%)
Cholesterin mg/d| Cholesterin mg/d|
LDL-Chal. mg/dl LDL-Chol. mg/dl
HDL-Chol. mg/dl HDL-Chol. mg/d|
Triglyceride mg/dl Triglyceride mg/d|
rarnséure mg/dl Harnséure mg/dl
Glukagontest(Insulin) pE/ml Glukagontest(C-Peptid) ng/ml
Stimulierter Glukagontest HE/mi Stimulierter Glukagontest ng/mi

Medikamente bei Aufnahme

Medikamente bei Entlassung

Arzt
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8.3 Schreiben an die Patienten der Subgruppe 1 und 2

" DDFI, Aufm Hennekamp 65, 40225 Dil

1 ]
DD.—. Deutsche Diabetes-Klinik

Deutsches Diabetes-Forschungsinstitut Arztlicher Direktor:
Leibniz-Institut an der Heinrich-Heine-Universitiit Diisseldor? Prof. Dr. med. W.A. Scherbaum

3

Telefon: (0211) 33 82-200 « Fax: (0211) 33 69 103

Prof. Dr. med. W.A. Scherbaum

E-Mail: scherbaum@ddfi.uni-duesseldorf.de
Internet; www.ddfi.de

Trager. Deutsche Diabetes-Forschungsgeselischalt e V. Dusseldor
Vo der des Vorslandes Stadiduektor iR Bolo Mayweg

Diisseldorf, den 19.12.2002 Prof. Sche-pop

Sehr geehrter Herr/Frau,..........ocoooins

Sie waren vor 2 Jahren zur Einstellung Ihres Diabetes in unserem Hause stationér.

Im Rahmen dieser Behandlung konnten wir Sie bei guten Blutzuckerwerten ohne Insulintherapie nach
Hause entlassen.

Wir sind nun daran interessiert herauszufinden, wie sich der weitere Verlauf darstellte und
insbesondere wie Ihre Therapie und Blutzuckereinstellung derzeit aussehen.

Ich wiire Ihnen sehr verbunden, wenn Sie den beigelegten Fragebogen ausfiillen und mir mit dem
frankierten Briefumschlag zuriickschicken kénnten. Damit wiirden Sie auch die Arbeit unserer jungen
und fleifigen Doktorandin, Frau Delara-Ayhan unterstiitzen.

Fiir Thre Kooperation bedanke ich mich im Voraus sehr herzlich.

Bei Fragen kénnen Sie mich natiirlich gerne auch persénlich anrufen.

Mit freundlichen Griifien
Thr

Prof. Dr. W. A. Scherbaum
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8.4 Zusatzschreiben an die Patienten der Subgruppe 1 und 2

—-—
DD" Deutsche Diabetes-Klinik

Deutsches Diabetes-Forschungsinstitut Arztlicher Direktor:
Leibniz-Institut an der Heinrich-Heine-Universitit Diisseldorf Prof. Dr. med. W.A. Scherbaum

DOFI, Auf'm H kamp 65, 40225 Disseldorf Telefon: (0211) 33 82-200 « Fax: (0211) 33 60 103

Prof. Dr. med. W.A. Scherb:
rol. 2 me cherbaum E-Mail: scherbaum@ddfi.uni-duesseldorf.de
Internet: www.ddfi.de

Trager: Deutsche Diabetes-Forsch eV [ Hdorf
Vorsitzender des Vorslandes: Stadidireklor iR, Bolo Mayweg o
18.12.2002

Sehr geehrte Frau/sehr geehrter Herr

Viele Dank fur Ihre Antwort auf unsere Erhebung beziiglich der aktuellen
Laborbefunde zu Ihrer Diabeteseinstellung. Hiermit mochte ich Sie noch gerne
bitten, mir auch noch anzugeben, welche Tabletten bzw. wie viel Insulin Sie derzeit

nehmen.

Im Voraus besten Dank.
Ihnen und Ihrer Familie ein frohes Weihnachtsfest und ein gliickliches Neues Jahr

lhr

Prof. Dr. med. W. A. Scherbaum
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8.5 Schreiben an die niedergelassenen Arzte

DO

Deutsches Diabetes-Forschungsinstitut
an der Heinrich-Heine-Universitiit Diisseldorf

DDFI, Aufm Hennekémp 65, 40225 DUsseIdbrf

An den
Behandelnden Arzt

Betr.: |lhr Patient ....

Sehr geehrte Frau Kollegin,
Sehr geehrter Herr Kollege

Deutsche Diabetes-Klinik

Arztlicher Direktor:
Prof. Dr. med. W. A. Scherbaum

Telefon: (0211) 3382 -0 « Fax: 33 82 -603
eMail:  klinik@dfi.uni-duesseldorf.de
Internet: www.ddfi.de

Trager: Deutsche Diabetes-Forschungsgesellschaft e V. Dusseldord
Vorsitzender des Vorstandes Stadidirektor i R._Bolo Mayweg

Auskunft erteilt: Prof. Scherbaum
Telefon: (0211) 33 82 - 200

eMail: scherbaum(@dfi.uni-duesseldor(.de

Dusseldorf, den 3. Januar 2003

Ihr 0.g. Patient war im Jahre 2000 stationar in unserem Hause. Wir hatten ihn damals zum Schluss

ohne Insulin einstellen kénnen. Um die Langzeiteffekte unserer Bemiihungen zu untersuchen, habe ich

eine Doktorarbeit vergeben, in der wir herausfinden wollen, ob der Erfolg anhaltend war.

Ich wire Ihnen sehr dankbar, wenn Sie oder lhre Arzthelferin sich die Miihe machen wiirden diese

Dissertation zu unterstiitzen, indem Sie den beiliegenden Fragebogen ausflllen.

Fur Rickfragen stehe ich Ihnen gerne zur Verfigung.

Ich bedanke mich schon im voraus sehr herzlich

und wiinsche lhnen und lhren Mitarbeiterinnen ein gutes Neues Jahr

lhr

Prof. Dr. med. Werner Scherbaum
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8.6 Dokumentationsbogen Folgebefragung

Name:
Vorname

Geb.-Datum

Derzeitige Therapie:

1. Tabletten (Name und Menge pro Tag)

2. Insulin (welche Insuline und Zahl der Spritzen pro Tag)

3. Letzter HbA1lc-Wert (Datum.........cccceveeceennene )

4. Letzter Cholesterinwert (Datum...........cccceeueeee. Wert:.....ccoooeeees mg/dl)

5. Letzter LDL-Cholesterinwert (Datum...........ccceuee.en. Wert................ mg/dl)

6. Letzter HDL-Cholesterinwert (Datum...................... Wert................ mg/dl)

7. Letzter Wert Triglyzeride (Datum..............c.c....... Wert............... mg/dl)
Derzeitiges Korpergewicht (ohne Kleidung)...................... kg
Ol DalUM. ..o e s

- Unterschrift -
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8.7 Selbstandigkeitserklarung

Hiermit erklare ich, dass ich die vorliegende Dissertation selbstandig und ohne uner-
laubte Hilfe angefertigt und in der vorliegenden oder in ahnlicher Form noch bei kei-

ner anderen Institution eingereicht habe.

(Dilek Ayhan)

Dusseldorf, den
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9.Abklrzungsverzeichnis

BMI:
DDZ:
DDG:
DNSG:
EKG:
HbA1c:
LADA:

OAD:

Subgruppe 1:

Subgruppe 2:

UKPDS:

Body Mass Index

Deutsches Diabetes Zentrum

Deutsche Diabetes Gesellschaft

Diabetes and Nutrition Study Group

Elektrokardiogramm

glycosyliertes Hamoglobin C

Latent Autoimmune Diabetes in Adults

Orale Antidiabetika

Orale Antidiabetika bei stationarer Aufnahme und Entlassung
Insulin bei stationarer Aufnahme und kein Insulin bei Entlassung

United Kingdom Prospective Diabetes Study
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