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Pravalenz der Relatives Risiko fur,
Insulinresistenz (%) kardiovaskulare Ereignisse
1007 o

30- 92 1,95

60+
40
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Nicht- Nicht- Typ-2-

‘Nicht- Typ-2- Diabetiker Diabetiker Diabetiker
Diabetiker Diabetiker insulin- insulin-
sensitiv resistent

Strutton D, Diabetologia 42/1 (1999), A 1053
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Aged 45-54, never-smokers

=
=)
[}
€O
o
=
)
[P
o
i
(ol
=
W
=
&
ok
o

BMI (kg/m?)

Dr. Martin Stetzkowski Internistische Gemeinschaftspraxis
Ratingen Zentrum



Insulin-Sekretionsstorung bel DM
Typ 2

1. Zeitliche Sekretionsstorung

2. Quantitative Sekretionsstorung

3. Qualitative Sekretionsstorung
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Pfeifer et al., 1982
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Insulinresistenz /-—\
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Zellsekretion Betazellversager
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Normalzustand Gestorte Diabetes
Glukosetoleranz
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I broinsulin ---> ®insulin + B C-Peptid
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Pathologisch gesteigerte 3-Zellmembran
Sekretion
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Insulin-
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Diabetesprogression
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Wirksames
Insulin

R-Zell-

sekretion :

Proit}sulin

|
Pflutzner et al., Diab. Technol. Ther. 6:405-412, 2004
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Proinsulin:
e nur 10 — 20% BZ-senkende Wirkung des Insulins
« Stimuliert die Adipogenese

o Steigert die Insulinresistenz

» FOrdert die Entwicklung des Bluthockdrucks

 hemmt die Fibrinolyse
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Unsere Therapie ?

*: p<0.05 Vs Diat
***: p<0.001

intaktes Proinsulipmoll]

T

Diat SU + Metf. + Metf. + Glinid SU +
Metf.  Glitazon Glinid Glinid

N = 1452 726 534 131 105 87 56 56 53
OR (MVD)=1.00 145 116 0.75 098 142 154 037 2.09

Pfitzner et al., Diab. Technol. Ther, 7:478-486, 2005
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Adiponektin ist ein 29kDa-Protein, dass ausschlief3lich im weil3en
Fettgewebe exprimiert wird

Es wird vermutet, dass Adiponektin das hormonelle

Verbindungsglied zwischen Ubergewicht, KHK, Arteriosklerose, Typ
2 Diabetes und Insulinresistenz darstellt.

Plasma Adiponektinkonzentrationen sind reduziert bei Ubergewicht,
Insulinresistenz und bei Patienten mit manifestem Typ 2 Diabetes.

Plasma Adiponektin steigt bei Gewichtsabnahme an.

Adiponektin: stimuliert die Fettsaure Oxidation
erhoht die Insulinsensitivit at
vermindert die Plasma-Triglyzeridspiegel
verm. die Ausschittung von Adhasionsmolekilen
vermindert die Einlagerung von Schaumzellen
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Evidenz-basierte Ernahungsempfehlungen zur
Behandlung und Préavention des Diabetes
mellitus

Toeller et al.

,Diabetes u. Stoffwechsel 14 / 2005, S.75 — 94"

Dr. Martin Stetzkowski Internistische Gemeinschaftspraxis
Ratingen Zentrum




Was iIst gesichert?

Energiebilanz und Koérpergewicht
Protein

Nahrungsfett

Kohlenhydrate

Ballaststoffe

Glykamischer Index

Saccharose und andere freie Zucker
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Adipositas, Diabetes und Mortalitat
- Einfluss von korperlicher Fitness -

Ergometrie

= <5 MET (n=1585)
= 5-8 MET (n=1885)
® >8 MET (n=2743)
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Diabetes BMI >30 kg/m2
Meyers, NEJM, 2002, 346, 793-801
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Basistherapie: Ernahrung, Gewichtsreduktion, Schulung,
Bewegung
Zielwert: HbA1c <6,5%, Intervention ab > 7,0%

Y
Bei HbAlc = 7.0% nach 3 Monaten

Bei Ubergewicht Bei Normalgewicht Weitere Optionen:
Monotherapie mit Metformin. Monotherapie mit {In alphabetischer Reihenfolge)

wenn Kontraindikationen: SH Glibenclamid Alpha-
Glukosidasehemmer,

L Insulin.

3

Bei HbA1c > 7.0% nach 3 Monaten

Zweites orales Antidiabetik Weitere Optionen:

Bedtime-Insulin plus

¥ Metformin (SH /
Glinide)

Bei Metformintherapie

(In alphabetischer Bei SH-Therapie Drapra_ndlal )
Reihenfolge) (In alphabetischer Rethenfolge) kurzwirkendes Insulin,

s Acarbose s Glitazone oder abends Metformin

+ Glinide oder e Glukosidasehemm Konventionelle (CT)/
+ Glitazone oder er intensiviert konvent.
L)

Sulfonyiharnstoffe | L= Matfarpin®

¥ \

Bei HbA1¢c > 7,0% nach 3 Monaten

Y
Zuséatzlich Bedtime-\Verzégerungs-Insulin
Insulintherapie CT / ICT / Insulinpumpe

Dr. Martin Stetzkowski Internistische Gemeinschaftspraxis
Ratingen Zentrum



6.00 12.00 18.00 24.00 6.00

i r
"y v

6.00 12.00 18.00 24.00 6.00

Dr. Martin Stetzkowski Internistische Gemeinschaftspraxis
Ratingen Zentrum



Kombination: SH / Insulin

Vielfaltiges Spektrum versch. Normal- und Verzdgerungs-Insuline
kombiniert mit Sulfonylharnstoff
Ziel:

« leichtere Uberwindung der Insulinresistenz

» Senkung des Insulinbedarfs

» Senkung des Insulinspiegels im Serum

Nachteil:
* Hypoglykdmiegefahr
» komplexe Kinetik
* keine Studien
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Konventionelle Insulintherapie:
Ein- oder zweimalige Insulininjektion eines Mischinsulins

7.
19°°  24°°

» feste BE-Verteilung
* Normalisierung des Stoffwechsels?
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Intensivierte konventionelle Insulintherapie:
Mahlzeiten-orientierte Insulin-Injektion und Verzoégerungsinsulin 2x/d

» freie BE-Verteilung
» Normalisierung des Stoffwechsels !
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Supplementére Insulintherapie:
Mahlzeiten-orientierte Insulininjektion ohne Verzdgerungsinsulin

» freie BE-Verteilung
» beugt der Ersch6pfung der 3-Zellen vor
* Normalisierung des Stoffwechsels !
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61-jahriger Patient
114 kg, 173 cm, 38 BMI
DM Typ 2, ED 2000
Seit 4 Jahren 2 x 1,75 mg Glibenclamid und 30/70 24-0-0 i.E.
nu-BZ: 200 mg/dl
07/2003:HbAl1c 10,4 %

Umstellung auf supplementare Therapie mit Actrapid
10/2003: HbAlc 8,2%
02/2004: HbAlc 6,6%
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nicht-medikamentdse Behandlung|
HbA.,, | ‘ HbA,

im Therapie- >Therapie-
zielbereich ziel

J

1

BMI BMI
>30 kg/m¢ ‘ < 30 kg/m

keine Kontra- Kontraindikation | 76

indikation aeaen ichen keine ‘
gegen \attarmin einer KHK KHK-Zeichen
Metformin . _ _ ‘

Metformin Insulm

HbA,, ‘ HIJA| | ‘ A, A,
¢ >Therapie- >Therapie- im Therapie-

. im Therapie- f
zielbereich ziel ziel zielbereich
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