Praktische Diabetologie

Drei ,heifle Eisen”
in der Diabetologie

drei sehr unterschiedliche Themen ging es beim FID-Satellitensymposium der F6-
deration der Internationalen Donausymposia unter Vorsitz von Prof. Renata Wasiko-
wa, Breslau, und Prof. Helmut Schatz, Bochum. Gemeinsamkeit der drei Vortrdige tiber
kontinuierliche Blutzuckermel3systeme, (iber einen ,Paradigmenwechsel in der Er-
ndhrung bei Diabetes” und liber die ,nadelfreie Option” des inhalativen Insulins war,
dal3 es sich in allen Féillen um hochaktuelle, derzeit vieldiskutierte Themen, also sozu-
sagen ,heilSe Eisen” der Diabetologie handelt.

ie Hoffnungen, die auf kon-
tinuierliche GlukosemeRsy-
steme — vor allem von den
Patienten — gesetzt werden, sind
hoch: Die Blutzuckerspiegel zu je-
dem Zeitpunkt genau zu kennen,

Hypoglykdmien zuverldssig erfassen
und auf zeitraubende und schmerz-
hafte blutige Messungen verzichten
zu konnen, erhoffen sie sich. Der
Ansatz der Arzte ist oft pragmati-
scher: Sie erwarten vor allem eine

Frat T, H Mokt

Optimierung der Therapie. In sei-
nen Ausfiihrungen in Wiesbaden
stellte Dr. Raimund Weitgasser klar,
daB zwar die Erwartungen der Arz-
te heute bereits von einigen verfiig-
baren kontinuierlichen Mefsyste-

Vorsitz beim Symposi-
um: Renata Wasikowa
und Helmut Schatz.
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Dr. Raimund Weit-
gasser referierte liber
BZ-Mef3systeme.

Praktische Diabetologie

men - zumindest in Teilen — erfillt
werden. Die Hoffnungen der Pati-
enten aber bei weitem noch nicht:
Die derzeitigen MeBsysteme haben,
gerade was den Nutzungskomfort
angeht, aber auch in der Zuverlds-
sigkeit, mit der sie z. B. Hypoglyk-
dmien anzeigen, oft noch erhebli-
che Méngel.

Vier Ansatze mit
Vor- und Nachteilen

Wichtig sei zunéchst, sich bewuBt
zu machen, dafB alle Systeme nicht
den Blutzucker, sondern die Ge-
webeglukose messen, so Weitgas-
ser. Schon allein dieser Umstand ist
ein limitierender Faktor, denn z.B.
ein Blutzuckerabfall macht sich im
Gewebe erst mit Verzdgerung be-
merkbar. Auch setzen sich an den
im Gewebe implantierten Senso-
ren EiweiBstoffe ab, was zur Verfal-
schung des Signals (Signal-,, Drift“)
flihren und hdufige Kalibrierungen
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mittels Blutzuckermessungen not-

wendig machen kann. Weitgasser

stellte dann vier zur Zeit verfolgte

Ansitze zur kontinuierlichen Mes-

sung en detail vor:

1. Das GlucoDay® System basiert
auf dem Prinzip der Mikrodia-
lyse: Gewebefliissigkeit wird
mittels eines Kathetersystems
gewonnen. Gemessen wird 72
Stunden lang alle drei Minuten
iber eine Glukoseoxidase-Re-
aktion. Vorteil der Methode ist
die Ein-Punkt-Kalibrierung und
die geringe Signaldrift, was ei-
ne relativ zuverldssige Messung
erlaubt. Nachteile sind, daf die
Methode technisch aufwendig
und aufgrund der Kathetergro-
Be ziemlich invasiv ist.

2. Das CGMS® (Continuous Gluco-
se Monitoring System) der Firma
MedtronicMinimed besteht aus
einer Glukoseoxidase-beschich-
teten Elektrode, die im subkuta-
nen Gewebe plaziert wird. Ge-
messen wird alle zehn Sekun-
den, ebenfalls {iber 72 Stunden.
Die Drift ist hier deutlich gréBer,
und es muBl zwei- bis viermal
am Tag per herkémmlicher Blut-
zuckermessung kalibiriert wer-
den. Das System ist handlich und
auch unter Alltagshedingungen
gut einzusetzen. Neu ist, daf es
das CGMS® jetzt auch mit Alarm
bei zu hohen und zu niedrigen
Glukosewerten gibt. Die Spezi-
fitdt ist mit 90 % zwar relativ

lange Lag-time, also Verzdgerung
zwischen Blutzuckerabfall und
Wahrnehmung der niedrigen
Werte durch das System, und
die hiufig notwendige Kalibrie-
rung.

3. Die GlucoWatch® erinnert im
Design an eine Armbanduhr und
wird wie diese getragen. Das
Prinzip ist die Extraktion von
Gewebefliissigkeit aus der Ku-
tis mittels elektrischem Strom,
was zu Hautirritationen fithren
kann. Starkes Schwitzen beein-
trachtigt die Melgenauigkeit.
Uber 13 Stunden wird alle 20
Minuten ein aus zwei MefSwer-
ten gemittelter Glukosewert an-
gegeben. Die Lag-Time ist auch
hier mit 18 +/- 10 Minuten
ziemlich lang, die Streuung der
MeBwerte relativ hoch. Auch die
GlucoWatch® gibt es mit Hyper-
und Hypoglykdmiewarnung.

4. Beim Pendra®-Sensor erfolgt die
Messung tatsdchlich nicht inva-
siv transkutan {iber Impedanz-
Spektroskopie. Gemessen wird
die Natriumkonzentrationsin-
derung. Die Werte werden mi-
niitlich bestimmt. Allerdings ist
die Kalibrierung sehr aufwendig
— sie dauert drei Tage, dann ist
aber eine langfristige Messung
moglich. Temperatur und Be-
schaffenheit der Haut oder auch
Schweil beeinflussen die Mes-
sung. Probleme gibt es derzeit
noch, weil der Pendra®-Sensor

hoch, doch die |
Sensitivitét be-
tréagt nur 67 %.
Bei 47 % der
Hypoglykdmie-
warnungen
handelt es sich
um einen fal- \

Dr. Raimund Weitgasser |

‘ nicht bei allen Pa-

tienten einzuset-
zen ist und zu-
verldssige Werte
liefert — bei man-
chen Diabetikern
funktioniert die
Messung einfach

schen Alarm.

Geeignet erscheint das System
fiir Patienten mit gestorter Hy-
poglykdmie-Wahrnehmung. Li-
mitierend sind bislang noch die
mangelnde Prédzision, eine relativ

nicht.

Weitgassers Fazit seines Vortrags:
Die derzeit verfiigharen Methoden
taugen vor allem, um Trends und
Muster im Glukoseverlauf wahrend
des Alltags festzustellen und anhand



Neuerdings wieder
Ofters propagiert: die
Atkins-Didit.
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deren Analyse die Therapie zu opti-
mieren. Fiir die Bestimmung aktuel-
ler Werte und aktuelle Therapieent-
scheidungen sind alle Systeme dage-
gen nur eingeschrankt nutzbar.

JLow carb” - gefahrlich
fiir Diabetiker?

Aktuell wie die Diskussion um die
kontinuierliche Glukosemessung
ist auch die um die richtige Ernéh-
rung bei Diabetes: Neuerdings wird
wieder ofter die , Atkins“-Didt pro-
pagiert, bei der eben nicht die von
der Deutschen Gesellschaft fiir Er-
ndhrung und auch von der DDG
empfohlene relativ kohlenhydrat-
und faserreiche und eher fettarme
Diabeteskost, sondern im Gegenteil
eine kohlenhydratarme Kost angera-
ten wird, wobei es in der Fettzufuhr
keine Beschrdnkungen gibt.

Keine Frage, Gewicht zu redu-
zieren, ist schwierig — und fiir Dia-
betiker gilt dies ganz besonders.
Erinnern Sie Ihre Patienten daran,
auch wenn die Wunschvorstellung
ist, zehn oder sogar 20 kg abzuneh-
men, daB schon wenige Kilogramm

weniger auf der Waage gesundheit-
lich sehr viel bringen kénnen, ganz
besonders wenn zusdtzlich ein ge-
sunder Lebensstil eingehalten wird.
Den Angaben der Patienten sollten
Sie aber nicht vollig trauen — Studi-
en zeigen, daB Ubergewichtige im
Mittel etwa 30 % weniger angeben,
als sie tatsdchlich essen.
Ratschldge, auf Kohlenhydrate
(KH) zu verzichten, um abzuneh-
men sind eigentlich alt, erlduterte
Prof. Andreas Pfeiffer vom Deut-
schen Institut fiir Erndhrungsfor-
schung der Charité in Berlin-Pots-
dam. Im Jahr 2003 wurde ein Uber-
blick {iber alle verfiigharen Studien
zu KH-armen Didten im ,JAMA*
publiziert. Die Einteilung nach
Gewichtsabnahme in den insge-
samt 107 Studien enthiillte: Mit
im Schnitt 3,6 kg nahmen Proban-
den, die weniger als 60 Gramm
Kohlenhydrate tdglich zu sich nah-
men, stdrker ab als diejenigen, de-
ren Kohlenhydratzufuhr dariiber
lag, sie speckten nur nicht signifi-
kante 2,1 kg ab. Doch Vorsicht! Bei
allzu schnellen , Erfolgen® mit einer
kohlenhydratarmen Didt kann es

sich auch um einen Wasserverlust
(siehe Kasten S. 16) handeln!

In den 22 Studien des Uber-
blicks, in denen ein Gewichtsverlust
von mehr als 10kg erreicht wurde,
hatten die Teilnehmer {ibrigens im
Mittel 97 g KH pro Tag zu sich ge-
nommen, die Spanne reichte von
10 bis 291 g pro Tag. Als Pradikto-
ren flir den Abnehm-Erfolg erwie-
sen sich in diesen Studien: eine ge-
ringere Kalorienzufuhr, eine lange-
re Dauer und mehr Ubergewicht
zu Beginn, vom KH-Anteil der Er-
ndhrung war der Erfolg jedoch un-
abhédngig.

Eine Kalorie bleibt
eine Kalorie

Vergleichsstudien einer , Low fat*-
gegen eine ,Low carb“-Didt zeigen
ebenfalls, daB mit ,,Low carb“ eine
stérkere Gewichtsreduktion erfolg-
te, der hohere Fettgehalt der ,Low
carb“-Kost sich nicht negativ auf die
Insulinsensitivitdt auswirkte — sich
diese im Gegenteil sogar besserte
—und es in beiden Gruppen keine
Unterschiede beziiglich der Reduk-
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tion an Fett- bzw. Muskelmasse gab.
Auch auf das Lipidprofil scheint sich
»Low carb“ nicht negativ auszuwir-
ken, ganz im Gegenteil besserten
sich die Lipidwerte der Probanden
in den Studien in der Regel. Pfeiffer
erklart dies dariiber, daf ,,die Fette
oxidiert werden, da ja kein anderes
Substrat zur Verfligung steht*.

Ubrigens geht bei Diabetikern,
die KH-arm essen, auch der Insulin-
bedarf zuriick. Pleiffers Fazit war:
Egal fiir welche Didt sich jemand
entscheidet — ,es gilt stets das er-
ste Gesetz der Thermodynamik:
Eine Kalorie bleibt eine Kalorie!*
Wie stark jemand abnimmt, ist letzt-
lich immer abhédngig von der Ka-
lorienzufuhr. Allerdings scheinen
,Low carb“-Didten oft einfacher
einzuhalten zu sein, was wohl den
groBeren Erfolg mit diesen Didten
erkldre. Durch die Reduktion der
Kohlenhydrate seien keine negati-
ven Auswirkungen auf Lipid- und
Glukosestoffwechsel zu befiirchten
—auch Lipide und Insulinsensitivi-
tdt bessern sich, wenn das Abneh-
men gelingt. Allerdings sei die KH-
Restriktion eben nur eine Didt und
keine Dauertherapie.

Bei isokalorischen Bedingun-
gen ist eine fettreiche Erndhrung
(ab 38 % der téglichen Kalorienzu-
fuhr) auf jeden Fall nachteilig fiir die

»Didterfolg” ist oft nur Wasserverlust

Rasche Erfolge mit einer kohlenhydrat-
armen Diéit sind oft nicht ,,echt”: Kohlen-
hydrate binden Wasser, erldutert Prof.
Andreas Pfeiffer vom Deutschen Insti-

Insulinsensitivitdt, wie Studiener-
gebnisse belegen — dies gilt auch,
wenn mehrfach ungesdttigte Fett-
sduren bevorzugt werden. Gesit-
tigte Fette sollten auf jeden Fall ge-
ring gehalten werden. Langfristig,
so der Erndhrungsexperte, scheine
eine ballaststoff- und proteinreiche
Erndhrung fiir Diabetiker am giin-
stigsten zu sein, wobei aber anzu-
merken sei, dal eventuelle Nachtei-
le einer proteinreichen Erndhrung
derzeit noch unzureichend unter-
sucht sind.

Inhalatives Insulin -
der Stand der Dinge

Den Endpunkt des Symposiums setz-
te Prof. Helmut Schatz, Bochum,
der einen Uberblick {iber den Stand
der Dinge beim inhalativen Insulin
gab. Der Zulassungsantrag fiir das
von Pfizer und Aventis gemeinsam
entwickelte Exubera® ist bei der
EMEA eingereicht. Wie Schatz er-
l&uterte, ist eine Einschrankung des
neuen inhalierbaren Insulins, daf es
rund zehnfach hoher dosiert werden
muQ als das subkutan verabreichte
Hormon. Dies kdnnte auch unter
Kostenaspekten eine Limitation der
Anwendung bedeuten.

Exubera® wird als schnell wirk-
sames Mahlzeiten-Insulin prandiale

Injektionen mit Normalinsulin oder
einem rasch wirkenden Analogon
ersetzen konnen. Der Wirkeintritt
nach Inhalation ist rascher als bei
Normalinsulin und etwas langsa-
mer als z. B. bei Insulinlispro, so
Schatz.

Wirksam wie die
subkutane Insulintherapie

In Studien hat sich Exubera® als
ebenso wirksam wie die subkuta-
ne Insulintherapie erwiesen. Haupt-
bedenken gegen die neue Applika-
tionsform bestehen vor allem, was
die Langzeitsicherheit angeht. So
war in den Studien eine leichte Ab-
nahme der Einsekundenkapazitdt
(FEV1) festgestellt worden. Diese
scheint aber nach Auskunft von
Schatz ,klinisch nicht relevant“ zu
sein. Kritisch war eine Erhohung
der Insulin-Antikorper unter der
inhalativen Therapie gesehen wor-
den. Doch zeigte sich auch hier ei-
ne wohl geringe klinische Relevanz
dieses Befundes.

Insgesamt, so das Fazit, scheint
nichts dagegen zu sprechen, dal
Exubera® wie erwartet demndchst
die EU-Zulassung erhalten wird und
dann als erstes inhalatives Insulin
fiir Typ-1- und Typ-2-Diabetiker zur
Verfiigung steht.

Kindstod durch Hypo: eher selten

Auch heute haben Kinder mit Diabetes noch ein deut-
lich héheres Todesrisiko als stoffwechselgesunde Kin-
der. Von 83 Todesfillen fanden die Hailfte in der Klinik in
Verbindung mit einer Ketoazidose statt, berichtete Prof.

Thomas Danne, Hannover. Nur in vier Féllen habe es
sich wohl um den von den Eltern so gefiirchteten ,Tod
im Bett” infolge einer Hypoglykédmie gehandelt.

Die effektivste Methode zur Vermeidung von Hypoglyk-
dmien bei Kleinkindern ist laut Danne die gute Schu-
lung der Eltern. Auch das Umfeld - Lehrer und Erzieher
Abendessen verzichten — dann sind Sie - sollten miteinbezogen werden. Keine empfehlenswer-
am ndchsten Morgen auch 1,5 kg leich- te Strategie sei es, zur Vermeidung von Unterzuckerun-
ter!” gen bei jiingeren Kindern per se h6here HbA, -Werte
anzustreben. Besonderes Augenmerk solle zur Senkung
der Sterblichkeit von Kindern mit Diabetes dagegen auf
die Vermeidung von Hyperglykdmien und ketoazidoti-
schen Entgleisungen gelegt werden.

tut fiir Erndhrungsforschung der Chari-

té in Berlin-Potsdam. Daher verliert, wer
auf Kohlenhydrate verzichtet, auch Was-
ser.,,Den gleichen Effekt haben Sie, wenn
Sie abends eine Stunde lang bei 80 % der
maximalen Herzfrequenz laufen und aufs

Professor Andreas Pfeiffer: ,Rasche
Dicit-Erfolge sind oft nicht echt.”
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