FORTBILDUNG

Vaskuldre Komplikationen bei

Diabetes

Wie man sie verhindern oder aufschieben kann

Diabetes ist fast immer mit vaskuldaren Kompli-
kationen verbunden, die die Lebensqualitat der
Patienten erheblich beeintrachtigen und die
Lebenserwartung verkiirzen konnen. Durch
Praventionsmassnahmen, eine friihzeitige Dia-
gnose und ein intensives Therapiemanagement
kann die Progression der Gefdssschadigungen

verhindert oder deutlich verzogert werden.

BRITISH MEDICAL JOURNAL

Diabetes reduziert die Lebenserwartung um fiinf bis zehn
Jahre, wobei vorzeitige kardiovaskuldre Erkrankungen die
Hauptursachen fiir Morbiditdt und Mortalitdt sind. Diabetes ist
zudem die hdaufigste Ursache fiir Nierentransplantationen
(weltweit), Blindheit bei Personen unter 65 und nichttraumati-
sche Amputationen. Mit dem Beginn von Gefdssschddigungen
reduziert sich die Lebensqualitit des Patienten, vor allem,
wenn sowohl mikro- als auch makrovaskuldre Komplikationen
auftreten.

Mit dem heutigen Wissen konnten die meisten der vaskuldren
Zerstorungsprozesse verhindert oder verzogert und die daraus
resultierenden Beeintrachtigungen minimiert werden.

Pathophysiologie

Sowohl metabolische als auch hdmodynamische diabetesbe-
dingte Verdnderungen tragen zur Entwicklung vaskuldrer Kom-
plikationen bei. Zundchst tritt eine intrazelluldre Hyperglyk-
dmie auf. Dadurch werden biochemische und hamodynamische
Prozesse initiiert, bei denen Signalmolekiile und Wachstums-
faktoren aktiviert werden. Als Folge dieser Entgleisungen treten
Gewebeschddigungen auf. Genetische Préddispositionen und
externe beschleunigende Faktoren tragen zusatzlich zur
Entwicklung von vaskuldren Komplikationen bei.
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0 Diabetiker haben eine um fiinf bis zehn Jahre redu-
zierte Lebenserwartung, hauptsachlich aufgrund
kardiovaskularer Erkrankungen.

o Mikrovaskulare Komplikationen wie Retinopathie,
Nephropathie und Neuropathie tragen ebenfalls zu
vorzeitiger Morbiditat und Mortalitat bei.

o Das Risiko fiir vaskuldre Komplikationen kann durch
strenge Kontrolle von Blutzucker und Blutdruck
sowie durch ein intensives Management der Risiko-
faktoren deutlich verringert werden.

o Eine frihzeitige Diagnose durch jéhrliches Screening
ermaoglicht sofortige Intervention, wodurch End-
stadien vermieden oder hinausgezogert werden
konnen.

o Ein multifaktorieller Ansatz mit einem intensiven
Management der Risikofaktoren reduziert die Pro-
gression von mikro- und makrovaskuldren Kompli-
kationen.

Bei wem treten Komplikationen auf?

Das Risiko fiir Komplikationen variiert. Fiir die Entstehung von
mikrovaskuldren Erkrankungen wie Retinopathie, Nephro-
pathie oder Neuropathie sind die Dauer des Diabetes, die glyk-
dmische Kontrolle und die Blutdruckkontrolle massgebliche
Faktoren. Fiir die Entwicklung einer Nephropathie gibt es zu-
dem eine genetische Prddisposition mit unbekanntem Mecha-
nismus.

Die wichtigsten Risikofaktoren fiir makrovaskuldre Komplika-
tionen wie kardiovaskuldre Erkrankungen sind Rauchen, Blut-
hochdruck, hohe Lipidwerte und Albuminurie.

Makrovaskuldire Erkrankungen

Im Zusammenhang mit Diabetes findet man in allen Alters-
gruppen eine iiberdurchschnittliche Mortalitdt durch kardio-
vaskuldre Erkrankungen, vor allem jedoch bei jungen Men-
schen mit Diabetes Typ 1. Primenopausale Frauen mit Diabetes
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biissen ihren Schutz vor kardiovaskuldren Erkrankungen ein.
Bei Diabetes-Typ-2-Patienten ist das Risiko fiir einen Herzin-
farkt oder Schlaganfall 2- bis 5-mal hoher als in der restlichen
Bevolkerung.

Nephropathie

Etwa die Halfte aller Diabetespatienten entwickelt eine Mikro-
albuminurie. Bei einem Drittel der Betroffenen resultiert daraus
eine Proteinurie, bei einem weiteren Drittel bleibt die Mikroal-
buminurie bestehen, und beim restlichen Drittel normalisiert
sich die Albuminexkretion wieder. Hat sich eine Proteinurie
entwickelt, ist die Progression zu einem Endstadium der Nie-
renerkrankung nicht mehr aufzuhalten. 20 bis 50 Prozent aller
Nierentransplantationen werden bei Diabetespatienten vor-
genommen.

Neuropathie

Diabetiker haben ein Lebenszeitrisiko von 30 bis 50 Prozent
fiir eine periphere Neuropathie, wobei 10 bis 20 Prozent der
Betroffenen schwere Symptome entwickeln. Die periphere
Neuropathie tragt zur Entwicklung von Fussgeschwiiren und
zu Amputationen der unteren Gliedmassen bei. Etwa 50 Pro-
zent der mannlichen Diabetespatienten leiden unter erektiler
Dysfunktion, bei Madnnern ohne Diabetes sind es etwa 15 bis
20 Prozent. Andere Neuropathien wie Amyotrophie oder trun-
kale Mononeuropathie treten selten auf, beeintrachtigen die
Lebensqualitdt und die Lebenserwartung jedoch erheblich.

Privention

Das Risiko fiir die Entstehung von vaskuldren Komplikationen
kann durch intensives Management der Risikofaktoren mini-
miert werden.

Glukosekontrolle

Sowohl im Diabetes control and complications trial (DCCT) zu
Diabetes Typ 1 als auch in der UK prospective diabetes study
(UKPDS) zu Diabetes Typ 2 wurde beobachtet, dass das Risiko
fiir mikrovaskuldre Komplikationen umso geringer wurde, je
niedriger der Spiegel an glykiertem Hamoglobin war. Der Wert
fiir glykiertes Himoglobin sollte daher, unter Vermeidung von
Hypoglykdmie, so niedrig wie moglich gehalten werden. Bei
Patienten, die Insulin erhalten, sollten Werte von < 7 Prozent,
bei denen, die kein Insulin erhalten, Werte von < 6,5 Prozent
angestrebt werden.

Blutdruckkontrolle

Auch der Blutdruck sollte bei Diabetikern so niedrig wie mog-
lich sein. Optimale Zielwerte (< 130/80) sind schwer zu errei-
chen und erfordern mindestens drei Antihypertensiva. Am bes-
ten sind Medikamente geeignet, die einmal taglich genommen
werden und {iber 24 Stunden wirken.

Lipide
Zur Senkung der Blutfettwerte sind fiir alle Diabetespatienten
iiber 60 Jahre Statine empfehlenswert. Bei Diabetikern unter 60
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sollten Statine jedoch Personen mit hohem Risiko fiir kardio-
vaskuldre Ereignisse vorbehalten bleiben.

Rauchen

Fiir Diabetiker ist die Beendigung des Rauchens zur Senkung
des kardiovaskuldren Risikos und des Risikos flir mikrovasku-
lare Komplikationen von essenzieller Bedeutung.

Aspirin

Obwohl es noch keine Studien zur Primdrprdvention von kar-
diovaskuldren Erkrankungen bei Diabetikern gibt, wird all-
gemein niedrig dosiertes Aspirin fiir Patienten {iber 40 Jahre
empfohlen.

Lebensstil

Alle Diabetespatienten sollten zur Reduzierung ihres Gewichts
(wenn notwendig), zu gesunder Erndhrung und zu ausreichend
Bewegung angeregt werden.

Diagnose und Screening von Komplikationen
Komplikationen miissen so frith wie mdglich diagnostiziert
werden, um Endstadien wie Blindheit oder Nierenversagen hin-
auszuzogern oder zu verhindern. Eine frithe Diagnose kann
durch ein systematisches, strukturiertes, jahrliches Screening
ermoglicht werden.

Makrovaskuldre Erkrankungen: Die Untersuchung auf makro-
vaskuldre Erkrankungen stiitzt sich hauptsadchlich auf die Erhe-
bung der Symptome von Angina oder Claudicatio.
Retinopathie: Eine beginnende Retinopathie kann mittels reti-
naler Fotographie durch die erweiterte Pupille diagnostiziert
werden.

Nephropathie: Zur frithen Diagnose einer Nephropathie werden
jahrlich Urinalbumin- und Serumkreatininwerte gemessen. Bei
positivem Ergebnis sollten die Messungen zweimal innerhalb
der ndchsten drei Monate wiederholt werden, um den Trend der
Albuminexkretion zu ermitteln. Auch die glomeruldre Filtra-
tionsrate gibt Aufschluss iiber Funktionsstorungen der Niere
aufgrund vaskuldrer Komplikationen.

Neuropathie und periphere arterielle Erkrankungen
Zur Diagnose der Entwicklung eines diabetischen Fusses
miissen Informationen zu den vier klassischen Risikofaktoren
Deformation, Neuropathie, Ischamie und Infektion erhoben
werden. Dazu stellt der Arzt Fragen nach friitheren Ulzerationen
oder Amputationen und untersucht die Fiisse. Die Ermittlung
einer Neuropathie kann mit einem 10-g-Monofilament, einer
128-Hz-Stimmgabel und einem Biothesiometer sowie einem
nichttraumatischen Pin-Prick-Test durchgefiihrt werden. Die
Erhebung der arteriellen Zirkulation erfolgt durch Messungen
des Fusspulses. Fragen nach erektiler Dysfunktion geben eben-
falls Hinweise auf periphere vaskuldre Schadigungen.

Management von Komplikationen im Friihstadium
Wie zur Pravention sind auch fiir das Management von bereits auf-
getretenen Gefdssveranderungen regelmdssige Untersuchungen
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die wichtigste Grundlage. Mit intensiver Kontrolle und Einstel-
lung von Blutzucker, Blutdruck und Lipiden kann das Risiko fiir
Progressionen von deutlich reduziert werden.

Kardiovaskuldre Erkrankungen: Vor allem sollten Patienten,
deren Symptome auf eine kardiovaskuldre Erkrankung hinwei-
sen, regelmdssig untersucht werden. Der Nutzen von Statinen
zur Sekunddarpravention ist bei Diabetikern besonders ausge-
pragt.

Retinopathie: Zur Uberwachung einer Retinopathie kénnen hiu-
fige Untersuchungen erforderlich sein. Bei Sehstdrungen sollte
der Patient an einen Ophthalmologen iiberwiesen werden.
Nephropathie: Diabetiker mit beginnender Nephropathie soll-
ten lang wirkende, einmal tdglich einzunehmende ACE-Inhibi-
toren oder Angiotensinrezeptorblocker, titriert bis zur maximal
vertrdglichen Dosis, erhalten. Wenn erforderlich, konnen auch
zusdtzliche Antihypertensiva wie Aldosteronantagonisten zur
engen Kontrolle des Blutdrucks gegeben werden. Fiir Patienten
mit Proteinurie oder einer glomuldren Filtration von <60 ml/
min/1,73 m* wird ein Zielwert von 125/75 mmHg empfohlen.
Neuropathie: Patienten, deren Fiisse ein hohes Risiko fiir Ge-
schwiire und Gangrdne aufweisen, sollten Schulungen und
Unterstilitzung bei der Fusspflege erhalten. Zudem benétigen
sie eine prophylaktische Fusspflege oder spezielles Schuhwerk.
Diese Massnahmen koénnen das Risiko einer Amputation um
30 bis 50 Prozent senken.

Bedeutung des multifaktoriellen Managements
Eine kleine randomisierte klinische Studie mit Diabetes-Typ-2-
Patienten demonstrierte die Wichtigkeit eines multifaktoriellen
Therapiemanagements. Eine Gruppe, die nach einem inten-
siven Therapiekonzept behandelt wurde, erhielt Anweisungen
zum Lebensstil sowie Aspirin und ACE-Hemmer, verbunden
mit strengen Zielwerten fiir Blutzucker, Blutdruck und Lipide.
Eine Vergleichsgruppe wurde nach konventionellen Ziel-
vorgaben behandelt. Uber einen Zeitraum von acht Jahren
konnte in der intensiv gemanagten Gruppe das Risiko fiir die
Progression von mikro- und makrovaskuldren Erkrankungen
um 40 bis 60 Prozent gesenkt werden.

Wie gut ist das Therapiemanagement bei Diabetes?
Weltweit werden bei den meisten Diabetikern Therapieziele
nicht erreicht und Medikamente nicht richtig gegeben. Scree-
ningprogramme fiir Retinopathie und Nephropathie sind nur
spdrlich vorhanden oder existieren gar nicht. Viele Patienten
zeigen eine schlechte Compliance beziiglich Verdnderungen
ihres Lebensstils, bei der Teilnahme an einem Screening oder
der Einnahme von Medikamenten. Erwartungsgemass treten
bei Patienten mit der schlechtesten Compliance auch die un-
giinstigsten gesundheitlichen Folgen ein.

Wie kann die Situation verbessert werden?

Zur Pravention und zur Minimierung von diabetischen Kom-
plikationen sind einige Verdnderungen notwendig. Dazu gibt es
inzwischen vielfdltige Ansdtze. Unter der Schirmherrschaft der
oOsterreichischen Prdsidentschaft hat die Europdische Union
einen nationalen Aktionsplan fiir die Versorgung von Diabeti-
kern entwickelt. In Finnland sind solche Pldne bereits in Kraft
getreten. In Grossbritannien konnte durch das Konzept «pay-
ment by result» (Bezahlung nach Erfolg) eine Verbesserung in
der Erreichung vorgegebener Zielwerte sichergestellt werden.
Insgesamt erlangten die Arztpraxen 93,2 Prozent aller mdog-
lichen Punkte fiir Diabetes. Erfreuliche Fortschritte sind zu er-
warten, wenn die Zielwerte fiir Blutzucker, Lipide und Blut-
druck allgemein optimiert werden. L]
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