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1. Préavalenz und Inzidenz des
Diabetes mellitus in Deutsch-
land

Weltweit ist eine Zunahme der Er-
krankungshéufigkeit bei  Diabetes
mellitus zu beobachten. Wéhrend in
einigen Ld&ndern hinreichend exakte
Angaben zur Haufigkeit des Diabetes
mellitus und der assoziierten Erkran-
kungen vorliegen, ist die Datenlage
aus epidemiologischer Sicht fir die
meisten Lander in Europa, so auch in
Deutschland, lickenhaft.

1.1  Typ 2 Diabetes

1.1.1 Préavalenz

Aufgrund der verfligharen epidemio-
logischen Daten: Nationales Diabetes-
register der ehemaligen DDR [Micha-
elis et al. 1991, EK I11] (s. Tabelle 1)
und Krankenkassendaten der AOK

Dortmund [Hauner et al., 1992, EK
V], ergab sich fiir Deutschland Ende
der 80er Jahre eine Gesamtpravalenz
des Diabetes mellitus zwischen 4 und
5 Prozent oder zwischen 3,5 und 4
Millionen Personen. Laut selbstanam-
nestischer Angaben im Bundes-
Gesundheitssurvey 1997/98 sind der-
zeit 4,7 Prozent der Ménner und 5,6
Prozent der Frauen im Alter von 18
bis 79 Jahren an Diabetes mellitus
erkrankt [Thefeld, 1999, EK IllJanka
et al., 2002, EK 1V]. Wéhrend zwi-
schen dem 40. und 60. Lebensjahr
tendenziell mehr Manner als Frauen
betroffen sind, kehrt sich das Verhalt-
nis ab dem 60. Lebensjahr um [Hel-
mert et al., 1994 EK IlI; Hauner,
1998, EK IV; Adeghate et al., 2001,
EK 111].

Die Pravalenz des Diabetes mellitus
variiert auch mit der sozialen Lage.
Beim  gesamtdeutschen  Bundes-
Gesundheitssurvey 1998 waren in der
Unterschicht 5,6 Prozent, in der Mit-
telschicht 3,5 Prozent und in der O-
berschicht 2,5 Prozent der Teilneh-
mer/innen  von  einem  nicht-
insulinpflichtigen Diabetes mellitus
betroffen [Knopf et al., 1999 EK II1].
Die Haufigkeit des unentdeckten Dia-
betes mellitus wurde in Deutschland
lange sehr kontrovers diskutiert. Nach
neuen Befunden ist wie auch in ande-
ren westeuropdischen L&ndern - von
einer hohen Prévalenz auszugehen, die
in der hdufig symptomarmen Krank-
heitsentwicklung begriindet liegt. Eine
populationsbasierte Untersuchung in
der Region um Augsburg ergab unter
Verwendung des Glukosetoleranztests
in der Altersgruppe 55 bis 74 Jahre
eine Prévalenz des unentdeckten Dia-
betes mellitus von 8,2 Prozent, die
etwa so hoch wie die Haufigkeit des
bekannten Diabetes mellitus in dieser
Altersgruppe (8,4 Prozent) war
[Rathmann et al. 2003, EK I11]. Damit
waére die Gesamtpravalenz des Diabe-
tes mellitus in dieser Altersgruppe
doppelt so hoch wie angenommen.

Nur etwa 60 Prozent der 55 bis
74jahrigen Probanden hatten einen
normalen  Zuckerstoffwechsel, die
tbrigen litten bereits an einem Diabe-
tes mellitus oder anderen Glukose-
stoffwechselstérungen  (IFG, IGT).
Eine verminderte Glukosetoleranz
(IGT) wurde bei 16 Prozent der 55 bis
74jéhrigen gefunden Von diesen wer-
den schétzungsweise (entsprechend
den Ergebnissen internationaler Stu-
dien) etwa 6 Prozent innerhalb eines
Jahres einen manifesten Typ 2 Diabe-
tes entwickeln.

Aufgrund  von  HbA/.-Messungen
wurde eine Gesamthaufigkeit von 8,2
Prozent in Deutschland gefunden
[Palitzsch et al., 1999, EK Ill]. Der
HbA.-Test in der Diabetesdiagnostik
ist jedoch umstritten [Expert Commit-
tee, 1997, EK IV]. In populationsba-
sierten Feldstudien, bei denen der
orale Glukosetoleranztest (75 g) ein-
gesetzt wurde, zeigte sich in Europa
eine Gesamtpravalenz nach dem 40.
Lebensjahr zwischen 10,9 Prozent und
8,4 Prozent [Garancini et al., 1993,
EK 1Il; Mooy et al., 1995, EK III].
Nahezu identische Angaben wurden
von den MONICA-Surveys in Finn-
land und Deutschland berichtet [Lund-
berg et al., 1997, EK I1I; Lowel et al.,
1999, EK 1] (s. Tabelle 2). Vergli-
chen mit den Ergebnissen anderer
européischer Studien scheint die Hau-
figkeit des Typ 2 Diabetes in der dlte-
ren Bevolkerung in Deutschland damit
zu den hochsten in Europa zu zéhlen
[Rathmann et al., 2003, EK I11].

In welchem Ausmal® die neuen Krite-
rien, die eine obere Normgrenze des
Nichternplasmawertes von 7 mmol/Il
(126 mg/dl) vorsehen, [WHO, 1999,
EK 1V], die Diabetesprévalenz beein-
flussen, ist nicht eindeutig geklart. Im
KORA-Survey 2000 lag die Haufig-
keit des neu entdeckten Diabetes mel-
litus beispielsweise basierend auf der
alleinigen Bestimmung des Niichtern-
blutzuckers nach ADA-Kriterien mit
4,9 Prozent (Altersgruppe 55 bis 74
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Jahre) deutlich niedriger als im oralen
Glukosetoleranztest (8,2 Prozent)
[Rathmann et al., 2003, EK 111].

Es zeigt sich, dass die Empfehlungen
der American Diabetes Association
von 1997 [Expert Committee, 1997,
EK 1V] und die WHO-Kriterien von
1985 [WHO, 1985, EK IV] weitge-
hend unterschiedliche Populationen
als  pathologisch  charakterisieren
[DECODE Study Group, 1998, EK

Tabelle 1 Pravalenz des Diabetes mellitus in
der Bevolkerung der ehemaligen DDR [Michae-
lis und Jutzi, 1991].

Altersgruppe | Préavalenz von Patienten
mit Typ 1 und Typ 2
Diabetes in Prozent
(31.12.1987)
Mannlich | Weiblich
0 bis 4 0,0084 0,0082
5 bis 9 0,0398 0,0364
10 bis 14 0,0926 0,0965
15 bis 19 0,141 0,163
20 bis 24 0,205 0,191
25 bis 29 0,288 0,243
30 bis 34 0,531 0,402
35 bis 39 1,06 0,738
40 bis 44 1,89 1,29
45 bis 49 3,04 2,22
50 bis 54 5,61 4,70
55 bis 59 7,73 7,51
60 bis 64 10,30 11,10
65 bis 69 14,00 16,20
70 bis 74 15,20 19,10
75 bis 79 15,60 20,50
80 bis 84 14,50 18,70
85 bis 89 11,20 14,90
90 bis 94 8,50 10,20
95 und lter 5,07 6,02
Gesamt 3,06 4,83

I11; Harris et al., 1997, EK 111; Wahl et
al., 1998, EK I11]. Wéhrend die Daten
eines amerikanischen Surveys mit
alleiniger Beriicksichtigung des Niich-
ternblutzuckers fur eine deutliche
Abnahme der Prévalenz sprechen
[Harris et al., 1997, EK Il1], nimmt
nach einer Metaanalyse europaischer
Studien die Diabetespravalenz gering-
fligig zu [DECODE Study Group,
1998, EK I11]. Die Kombination von
abgesenktem Niuchternblutzucker und
2-Std-Wert nach OGTT in der Diabe-
tesdiagnostik, wie sie aktuell von der
WHO und der IDF empfohlen wird
[Alberti et al.,1998, EK IV; European
Diabetes mellitus Policy Group, 1999,
EK IV; WHO, 1999, EK 1V], ergibt
aber eine Steigerung der Pravalenz um
ca. 30 bis 50 Prozent [Unwin et al.,
1998, EK IlI; Kohler et al.,1999, EK
I1l; DECODE Study Group,1998, EK
1.

Die Prévalenz des Typ 2 Diabetes
stieg in Ostdeutschland zwischen
1960 und 1989 von 0,44 Prozent auf
3,48 Prozent an [Michaelis et al.,
1993a, EK I11]. Dies entspricht einem
7,9fachen Anstieg in diesem Zeit-
raum. Fir Westdeutschland liegen
keine vergleichbaren longitudinalen
Studienergebnisse vor. Der Pravalen-
zanstieg des Typ 2 Diabetes ist auf
eine Zunahme der Prévalenz der Adi-
positas [Hoffmeister et al., 1996, EK
I11] und der héheren Lebenserwartung
der Diabetiker zurtickzufiihren.
Basierend auf Krankenkassendaten
der AOK Hessen stieg die Pravalenz
von AOK-Versicherten mit bekannter
Diabetesdiagnose von 7,2 Prozent im
Jahr 1998 auf 8,8 Prozent im Jahr
2001 an [Hauner et al., 2003, EK 11].
Da die Sozialschicht eine wichtige
Determinante der Diabeteshaufigkeit
darstellt und AOK-Versicherte bezlig-
lich ihres Sozialstatus nicht reprasen-
tativ fur die bundesdeutsche Bevdlke-
rung sind, handelt es sich hier vermut-
lich um eine Uberschatzung.

Tabelle 2 Prévalenz des Typ 1 und Typ 2

Diabetes in Nord-, Mittel- und Suideuropa
fur mittlere Altersgruppen

[Finn.| D | NL | 1

Altersgruppe 45 bis 54 Jahre

Manner |43% [42% |32% 6,3 %

Frauen [24% [25% |20% 3,8 %

Altersgruppe 55 bis 64 Jahre

Manner |6,9% [88% |82% 119%

Frauen |[7,1% |[75% |7,1% 8,4 %

(Finn.)Finnland [Lundberg et al., 1997, EK
111]; (D) Deutschland [Lowel et al., 1999, EK
111]; (NL) Niederlande [Mooy et al., 1995, EK
11b]; (1) Italien [Garancini et al., 1993, EK
1]

1.1.2 Inzidenz

Aktuelle populationsbasierte Daten
zur Inzidenz des Diabetes mellitus
Typ 2 in Deutschland liegen nicht vor.
Basierend auf dem Diabetesregister
der ehemaligen DDR betrug die Inzi-
denz des nicht-insulinbehandelten
Diabetes mellitus 1984 uber alle Al-
tersgruppen hinweg 358 pro 100.000
Personenjahre [Michaelis et al. 1991,
EK 111].

Ebenso wie die Prévalenz stieg die
Neuerkrankungshaufigkeit mit hohe-
rem Lebensalter steil an auf ein Ma-
ximum von 1.230 pro 100.000 Perso-
nen und Jahr in der Altersgruppe von
60 bis 69 Jahren und ging danach
wieder etwas zuriick. Zwischen 1960
und 1984 wurde in der DDR eine
Erhéhung der Neuerkrankungshaufig-
keit an nicht-insulinbehandeltem Dia-
betes mellitus auf mehr als das 3fache
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beobachtet. Dabei zeigte sich ein
enger Zusammenhang mit Verande-
rungen der Erndhrung und verringerter
korperlicher Aktivitat [Michaelis et al.
1991, EK 111].

1.2 Typ 1 Diabetes und
Latent Autoimmune Diabetes mellitus
in Adults (LADA)

Schatzungsweise 5 Prozent aller Dia-
betespatienten in Deutschland leiden
an einem Typ 1 Diabetes. Bei weite-
ren 5 bis 15 Prozent aller Diabetespa-
tienten - zumeist Erwachsene in mitt-
lerem und hoherem Lebensalter, die
aufgrund des klinischen Erschei-
nungsbildes bisher dem Typ 2 Diabe-
tes zugeordnet wurden - liegt vermut-
lich ein autoimmun bedingter Insu-
linmangeldiabetes, also ein verzdgert
auftretender Typ 1 Diabetes vor (so
genannter LADA: latenter autoimmu-
ne Diabetes mellitus in adults) [Naik
et al. 2003, EK 1V, Schernthaner,
2001, EK IV; Hauner, 1998, EK IV;
Janka et al., 2002, EK IV; Schiel et
al., 2000, EK I; Turner et al., 1997,
EK I1 b].

1.2.1 Préavalenz

1.2.1.1  Typ 1 Diabetes mellitus
Angaben zur Prdvalenz des Typ 1
Diabetes tber alle Altersgruppen
hinweg gibt es fur Deutschland nicht.
Daten des Diabetesregisters der ehe-
maligen DDR gestatten aber Angaben
zur Prévalenz des insulinbehandelten
Diabetes mellitus, der in der Alters-
gruppe der unter 40jahrigen, mehrheit-
lich dem Typ 1 Diabetes zuzurechnen
ist. In dieser Altersgruppe stieg die
Prévalenz seit den 60er Jahren konti-
nuierlich an. Bei den 0 bis 9jahrigen
lag der jahrliche Anstieg im Zeitraum
1960 bis 1978 bei 8,3 Prozent, bis
1989 war dann kein weiterer Anstieg
zu beobachten. Bei den 10 bis
19jéhrigen stieg die Préavalenz im
Zeitraum 1960 bis 1989 jahrlich um
7,8 Prozent an [Michaelis et al.,
1993b, EK I1I1]. Ende der 80er Jahre
lag die Prévalenz bei Kindern und
Jugendlichen von 0 bis 14 bzw. 0 bis
19 Jahren bei ca. 0,044 Prozent bzw.
knapp 0,073 Prozent [Michaelis et al.,
1993b, EK 111].

Fur Westdeutschland liegen keine
vergleichbaren Langzeitstudienergeb-
nisse vor. Basierend auf verschiede-
nen Untersuchungen in Westdeutsch-
land seit den 90er Jahren liegt die
Prévalenz in der Altergruppe O bis 14
bzw. 0 bis 19 Jahre bei 0,08 bis 0,095
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Prozent bzw. 0,12 bis 0,14 Prozent.
[Rosenbauer et al. 2001, EK Il
Rosenbauer et al. 2002, EK 111; Neu et
al. 2001, EK I1I; Neu et al. 2002, EK
I1l. Strube et al., 2001, EK I11], also
zweimal hoher als Ende der 80er Jahre
im Osten Deutschlands. In der Alters-
gruppe bis 40 Jahre ist nach einer
Untersuchung aus dem Jahre 2001 von
einer Pravalenz des Typ 1 Diabetes
von {ber 0,3 Prozent auszugehen
[Hauner et al., 2003, EK IV]. Der
Vergleich mit einer entsprechenden
Schétzung von 1990 (0 bis 39 Jahre:
0,22 Prozent) [Hauner et al., 1993, EK
IV] legt nahe, dass die Pravalenz auch
in den 90er Jahren weiterhin angestie-
gen ist.

In den untersuchten Altersgruppen
wurden signifikanten Pravalenzunter-
schiede zwischen Manner/Jungen und
Frauen/Madchen gefunden.
Ausgehend von den vorliegenden
Prévalenzschatzungen sind hochge-
rechnet flir Deutschland derzeit 11000
bis 12000 Kinder unter 15 Jahren bzw.
22000 bis 24000 Kinder und Jugendli-
che unter 20 Jahren an einem Typ 1
Diabetes erkrankt [Rosenbauer et al.,
2002, EK 111; Neu et al., 2002, EK Il
]. Im Alter unter 40 Jahren ist von
mindestens 100.000 Personen mit
einem Typ 1 Diabetes auszugehen
[Hauner 1996, EK I1I1], Gber alle Al-
tersgruppen hinweg von etwa 200.000
Personen [International Diabetes mel-
litus Federation 2003, EK IlI; Hauner
etal., 1998, EK IV].

In Europa liegt die durchschnittliche
Prévalenz des Typ 1 Diabetes in der
Altersgruppe 0 bis 14 (oberhalb von
15 Jahren) Jahre bei rund 55 (230) pro
100.000 Personen. Die hochsten Pra-
valenzen werden in Skandinavien
(Finnland: 267 (1000) pro 100.000;
Schweden: 163 (587) pro 100.000;
Norwegen 128 (475) pro 100.000) und
GroRbritannien (108 (404) pro
100.000) beobachtet, die niedrigsten
in Albanien (16 (87) pro 100.000) und
Ruménien (24 (101) pro 100.000)
[International Diabetes mellitus Fede-
ration 2003, EK I111]. Oberhalb des
Alters von 15 Jahren wird die Préva-
lenz im Mittel auf rund 230 pro
100.000 geschatzt.

1.2.1.2 LADA

In der Kilassifikation der American
Diabetes Association (ADA) wird der
Begriff des latent insulinpflichtigen
Diabetes mellitus mit Manifestation
im Erwachsenenalter (latent autoim-

mune Diabetes in adults, LADA) nicht
gesondert aufgefihrt. Er wird unter
dem Begriff des immunogen beding-
ten Typ 1 Diabetes (immunologisch
vermittelte Form [Typ 1A] subsumiert
[Expert Committee, 1997, EK IV].
Populationsbasierte Schétzungen zur
Inzidenz und Pravalenz des LADA
liegen fur Deutschland und internatio-
nal nicht vor. In zwei deutschen Un-
tersuchungen an nicht selektionierten
Klinikpatienten im Erwachsenenalter
wurden bei 21 bis 25 Prozent der
klinisch als Typ 2 Diabetes diagnosti-
zierten Patienten Antikorper gegen
Glutamat-Decarboxylase (GADA)
gefunden [Schiel et al., 2000, EK III;
Reinsch et al., 2003, EK I-
I1].International wurden in teils popu-
lationsbasierten Untersuchungen bei
erwachsenen Typ 2 Diabetespatienten
in Abhangigkeit der Patientencharak-
teristika Pravalenzen fur eine GADA-
Positivitat zwischen 3 Prozent und 50
Prozent gefunden [Landin-Olsson,
2002, EK 1V; Pozzilli et al., 2001,
EKIII; Davis et al.,, 2000, EK IlI;
Tuomi et al., 1999, EK Ill; Turner et
al.,, 1997, EK Ilb; Torn et al., 2000,
EK I1b; Gambelunghe et al., 2000, EK
I11]. Dabei zeigte sich eine deutliche
Abhangigkeit der Pravalenzen vom
Alter bei Diagnosestellung. In der
UKPDS-Studie betrug der Anteil von
Typ 2 Diabetikern mit Antikdrpern
gegen GAD 19 Prozent in den Alters-
gruppen 25 bis 34, 35 bis 44, 45 bis 54
Jahren 34 Prozent, 14 Prozent, 9 Pro-
zent und 7 Prozent [Turner et al.,
1997, EK l1Ib]. In einer finnischen
populationsbasierten  Studie waren
19,3 Prozent der unter 45jahrigen Typ
2 Diabetiker GADA-positiv, aber nur
8,2 Prozent der Uber 45jahrigen [Tu-
omi et al., 1999, EK II1]. SchlieBlich
wurden in der schwedischen DISS-
Studie bei 47 Prozent 15 bis
34jahrigen neu diagnostizierte Typ 2
Diabetiker gefunden [Toérn et al.,
2000, EK 1Ib]. Geschlechtsunterschie-
de in der GADA-Hé&ufigkeit wurden
nicht beobachtet [Tuomi et al., 1999,
EK 111].

Auf der Basis der vorliegenden Daten
gibt es in Deutschland im Erwachse-
nenalter vermutlich bis zu 500.000
Personen mit einem verzogert auftre-
tenden Typ 1 Diabetes (LADA).

1.2.2 Inzidenz

Angaben zur Inzidenz des Typ 1 Dia-
betes tber alle Altersgruppen hinweg
gibt es fur Deutschland nicht. Das
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Diabetesregister der ehemaligen DDR
macht Angaben zur Inzidenz des insu-
linbehandelten Diabetes mellitus, die
in der Altersgruppe unter 40 Jahren
néherungsweise die Inzidenz des Typ
1 Diabetes schédtzen. Wéhrend bei
Kindern und Jugendlichen unter 20
Jahren seit 1960 ein kontinuierlicher
Inzidenzanstieg zu verzeichnen war,
zeigte sich bei 20 bis 39jahrigen kein
eindeutiger Trend [Michaelis et al.,
1993a, EK 1llI]. Bei den 0 bis
9jéhrigen stieg die Inzidenz von 2,2
pro 100.000 Personenjahre im Jahr
1960 auf 6,5 pro 100.000 Personen-
jahre im Jahr 1975 an (jahrlicher An-
stieg 12,6 Prozent), blieb danach bis
1989 aber mehr oder minder konstant.
Bei den 10 bis 19jahrigen stieg die
Inzidenz von 5,6 pro 100.000 Perso-
nenjahre im Jahr 1960 auf 11,8 pro
100.000 Personenjahre im Jahr 1989
an (jahrlicher Anstieg 3,8 Prozent)
[Michaelis et al., 1993a, EK IlI; Mi-
chaelis et al., 1993b, EK III]. Fur die
Altersgruppe 0 bis 14 Jahre wurde fiir
den entsprechenden Zeitraum ein
jahrlicher Inzidenzanstieg von 2,4
Prozent angegeben [Onkamo et al.,
EK 1H1]. Ende der 80er Jahre lag die
Inzidenz des Typ 1 Diabetes in den
Altersgruppen 0 bis 4, 0 bis 14 bzw. 0
bis 19 Jahre im Osten Deutschlands
bei 2,7, 7,4 bzw. 8,2 pro 100.000
Personenjahren [Michaelis et al.,
1993b, EK 111].

Fur Westdeutschland liegen keine
vergleichbaren Langzeitstudienergeb-
nisse seit den 60er Jahren vor. Vergli-
chen mit der Inzidenz Ende der 80er
Jahre im Osten Deutschlands zeigten
prospektive Untersuchungen in Nord-
rhein-Westfalen und Baden-
Wirttemberg in den 90er Jahren bei
Kindern und Jugendlichen unter 15
Jahren bis zu zweifach hohere Neuer-
krankungsraten des Typ 1 Diabetes
von 11 bis 14 (7 bis 10) pro 100.000
Personenjahre [Neu et al., 1997, EK
I1l. In Baden-Wirttemberg lag die
Inzidenz fur die Zeitrdumen 1987 bis
1993, 1987 bis 1998 bzw. 1993 bis
1998 bei 11,6 (6,9) , 12,9 (8,2) bzw.
14,3 pro 100.000 Personenjahre [Neu
et al., 1997, EK Ilb; Neu et al., 2001a,
EK 1II; Neu et al., 2001b, EK 11] in
Nordrhein-Westfalen fur die Zeitrdu-
me 1993 bis 1994, 1987 bis 2000 bzw.
1996 bis 2000 bei 14,0 (8,8), 13,1
(8,9) bzw. 13,8 (9,8) pro 100.000
Personenjahre [Rosenbauer et al.,
1998, EK Ill, Rosenbauer et al., 2002,
EK 11; Creutzig et al., 2001, EK I11]).
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Signifikante Inzidenzunterschiede
zwischen Jungen und Madchen wur-
den nicht gefunden. Entsprechend
hohe Inzidenzen bei Kindern unter 15
Jahren wurden in aktuellen Untersu-
chungen auch in Bremen (1999, 18,3
pro 100.000 Personenjahre) [Strube et
al., 2001, EK 111] und insbesondere im
Osten Deutschlands in Sachsen (1998
bis 2001, 13 pro 100.000 Personenjah-
re) [Galler et al., 2003, EK I11] gefun-
den. In Bremen lag die Inzidenz 1999
bis 2000 bei unter 20jahrigen bei 16,5
pro 100.000 Personenjahre.

Die in den 90er Jahren angestiegenen
Inzidenzen wurden in einer prospekti-
ven Studie auch bundesweit fiir unter
5jahrige bestatigt (1993 bis 1995: 8,1
pro 100.000 Personenjahre) [Rosen-
bauer et al., 1999, EK Il1]. Nach mo-
dellbasierten Schatzungen lag die
Inzidenz bei Kindern und Jugendli-
chen im Alter von 0 bis 14 Jahren
bzw. 0 bis 19 Jahren Mitte der 90er
Jahre bundesweit bei 14,2 bzw. 17.0
pro 100.000 Personenjahre [Rosen-
bauer et al., 2001, EK 111].
Offensichtlich  bestehen innerhalb
Deutschlands regionale Unterschiede
in der Typ 1 Diabetesinzidenz bei
Kindern und Jugendlichen [Michaelis
et al., 1993b, EK Ill; Neu et al., 1997,
EK 1I1]. Fir Kinder unter 5 Jahre
wurden in den nordlichen Bundeslén-
der (9,1 pro 100.000 Personenjahre)
héhere Inzidenzen beschrieben als im
stiddeutschen Raum (7,3 pro 100.000
Personenjahre) [Rosenbauer et al.,
1999, EK I11].

Die Inzidenz des Typ 1 Diabetes ist
unter deutschen Kindern (1987 bis
1997: 13,5 pro 100.000 Personenjah-
re) fast zweifach hoher als unter in
Deutschland lebenden ausléndischen
Kindern (6.9 pro 100.000 Personen-
jahre) [Neu et al., 2001b, EK II1].
Unter Kindern aus Mittelmeerl&dndern
(Tiurkei, ehemaliges Jugoslawien,
Italien, Griechenland) variierte die
Inzidenz zwischen 6,1 und 7,9 pro
100.00 Personenjahre. Urséchlich fir
diese Unterschiede sind vermutlich
sowohl genetische als auch Lebens-
stilfaktoren.

1.2.3 Neuerkrankungen und Risiko
Auf der Basis der aktuellen Inzidenz-
daten ist in Deutschland in der Alters-
gruppe unter 15 bzw. 20 Jahren pro

Jahr von bis 2.000 bzw. 3000 Neuer-
krankungen an einem Typ 1 Diabetes
auszugehen [Rosenbauer et al., 2002,
EK 111, Neu et al. 2001a EK II1]. Die
Mehrzahl der Typ 1 Diabetespatienten
erkrankt allerdings nach dem 20. Le-
bensjahr. Die Schatzung der kumula-
tiven Inzidenzen ergibt, dass etwa 1
von 500 bzw. 300 Neugeborenen bis
zum Alter von 15 bzw. 20 Jahren and
einem Typ 1 Diabetes erkrankt.

1.2.4 Inzidenztrend

Seit Beginn der 90er Jahre ist Inzidenz
des Typ 1 Diabetes bei Kindern und
Jugendlichen in Deutschland unter 15
Jahren jahrlich um 3 bis 3,6 Prozent
pro angestiegen [Neu et al., 2001a, EK
I1l; Rosenbauer et al., 2002, EK IlI;
Berner et al., 2004, EK 111]. Es fand
sich kein signifikanter Unterschied
des Inzidenztrends bei Jungen und
Madchen. In  Nordrhein-Westfalen
waren die altersspezifischen Trends
den Altersgruppen 0 bis 4, 5 bis 9 und
10 bis 14 Jahren vergleichbar (4,0
Prozent, 3,2 Prozent bzw. 3,7 Prozent
pro Jahr), in Baden-Wurttemberg war
der Inzidenzanstieg in der jungsten
Altersgruppe starker ausgepragt (5,7
Prozent). Bundesweit wurde 1993 bis
2002 bei unter 5jahrigen ein jahrlicher
Inzidenzanstieg von 3 Prozent gefun-
den. Im Osten Deutschlands ist die
Inzidenz in den 90er Jahren vermut-
lich starker angestiegen als im Westen
[Dérner et al., 2000, EK I11]. Dies ist
maglicherweise zumindest teilweise
auf veranderte Lebensbedingungen im
Osten Deutschlands nach der Wieder-
vereinigung zuriickzufiihren. Vermut-
lich ist der Inzidenzanstieg in
Deutschland eher durch Periodenef-
fekte als durch Kohorteneffekte be-
dingt [Rosenbauer et al., 2000, EK
I11]. Die Griinde fir den kontinuierli-
chen Inzidenzanstieg sind bisher un-
geklart. Der Anstieg in einem relativ
kurzen Zeitraum spricht jedoch fur
exogene Einflussfaktoren als Ursache
dieses ansteigenden Trends.

1.25 Internationaler Vergleich

Die Inzidenz des Typ 1 Diabetes in
der Altersgruppe unter 15 Jahren ist
weltweit durch eine mehr als 350fache
Schwankungsbreite  gekennzeichnet
[Karvonen et al., 2000, EK III].
Weltweit wurden die hdchsten Inzi-
denzen in Finnland (1990 bis 1994:
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36,5 Personenjahre; 1989 bis 1998:
43,9 pro 100.000 Personenjahre) und
Sardinien gefunden (1990 bis 1994:
36,8 Personenjahre; 1989 bis 1998:
37,8 pro 100.000 Personenjahre), die
niedrigsten in China und Venezuela
(1990 bis 1994: 0,1 pro 100.000)
[Green et al., 2001, EK I1I; Karvonen
et al., 2000, EK I1I]. In Europa wur-
den die niedrigsten Inzidenzen in
Mazedonien und Ruménien beobach-
tet (1989 bis 1998: 3,9 bzw. 5,0 pro
100.000 Personenjahre). In nérdlichen
Landern Europas finden sich tenden-
ziell héhere Inzidenzen. Die Inzidenz
des Typ 1 Diabetes in Deutschland
liegt welt- und europaweit in einem
mittleren Bereich.

Wie in Deutschland hat die Inzidenz
des Typ 1 Diabetes weltweit kontinu-
ierlich zugenommen. Fir den Zeit-
raum 1960 bis 1996 wurde weltweit
ein mittlerer jahrlicher Inzidenzanstieg
von 3 Prozent geschatzt [Onkamo et
al.; 1999, EK I1]. In den européischen
Landern betrug der Inzidenzanstieg im
Zeitraum 1989 bis 1998 im Mittel 3.2
Prozent pro Jahr. In der Altersgruppe
0 bis 5 Jahre war die Inzidenzzunah-
me am starksten ausgepragt. Der Inzi-
denztrend in Deutschland entspricht
also in etwa dem europdischen Mittel.

1.2.6 Inzidenz und Trend bei jungen
Erwachsenen

Ergebnisse  aktueller  prospektiver
Untersuchungen zur Neuerkrankungs-
rate des Typ 1 Diabetes im jungen
Erwachsenenalter liegen fur Deutsch-
land nicht vor. Untersuchungen in
anderen europdischen L&ndern erga-
ben in der Altergruppe 15 bis 29 Jahre
Neuerkrankungsraten zwischen 4,8
und 13,4 pro 100.000 Personenjahre
[Kyvik et al., 2003, EK Ilb; Rami et
al., 2001, EK IlI; Bruno et al., 1997,
EK 111], in den Altersgruppen 15 bis
34 bzw. 15 bis 39 Inzidenzen von 16,1
bzw. 8,8 pro 100.000 Personenjahre
[Pundziute-Lycka et al., 2002, EK lIb,
Weets et al., 2002, EK 1II]. In der
Mehrzahl der europdischen Lé&nder
liegt die Inzidenz im jungen Erwach-
senenalter deutlich niedriger als im
Kindesalter. Ferner ist bei jungen
Erwachsenen der Geschlechtsunter-
schied deutlicher ausgepragt als im
Kindesalter.
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Tabelle 3 Altersstandardisierte Mortalitatsratios (SMR) fiir Patienten mit Diabetes mellitus im Vergleich zur lokalen Allgemeinbevolkerung fir South Tees,
GroRbritannien [Roper et al., 2001, EK I1b]. Sie geben an, wievielmal haufiger als Normalpersonen Patienten mit Diabetes mellitus an einer der aufgefiihrten

Erkrankungen versterben.

Insulinbehandelte Diabetiker mit Diagnose | Diagnose nach dem 35. Lebensjahr
vor dem 35. Lebensjahr
SMR 95 Prozentiges Konfidenzin- SMR 95 Prozentiges Konfidenzin-
tervall tervall
Alle Todesursachen:
Frauen 6,4 4,1 bis 9,6 1,6 1,5bis 1,7
Manner 2,9 2,0 bis 4,2 1,4 1,3 bis 1,5
Alle Herzerkrankungen
(390 bis 459*):
Frauen 13,7 7,3 bis 23,3 2,3 2,0 bis 2,5
Manner 54 3,3 bis 8,2 2,0 1,8 bis 2,2
Ischamische Herzkrankheiten
(410 bis 414*):
Frauen 18,1 8,3 bis 34,4 2,7 2,3bis 3,1
Manner 6,9 4,1 bis 10,7 2,2 2,0 bis 2,5
Zerebrovaskulare Erkrankungen
(430 bis 438*):
Frauen 11,4 2,4 bis 33,5 1,9 1,5bis 2,4
Mé&nner bis § bis § 1,8 1,4 bis 2,3
Respiratorische Erkrankungen
(460 bis 519%):
Frauen 9,5 2,0 bis 27,9 1,0 0,8 bis 1,3
Ménner 3,0 0,6 bis 8,8 1,0 0,8 bis 1,3
Nephritiden und nephrotische Er-
krankungen (580 bis 589%):
Frauen -§ -§ 2,9 1,6 bis 6,0
Manner -§ -§ 4,6 2,3 bis 8,3

*|CD-9 Kode

Entgegen dem europaweit beobachte-
ten Inzidenzanstieg im Kindesalter
wurde in Schweden, Belgien und
Grof3britannien in der Altersgruppe der
jungen Erwachsenen keine Zunahme
beobachtet [Weets et al., 2002, EK IlI;
Pundziute-Lycka et al., 2002, EK IIb;
Feltbower et al., 2003, EK 1Ib]. Nur in
Italien wurde in der Altersgruppe der
jungen Erwachsenen ein ansteigender
Trend beschrieben [Bruno et al., 2001,
EK 1]

2 Gesundheitsrisiken des Dia-
betes mellitus

Die Hyperglykdmie beim Diabetes
mellitus gilt als ein eigenstandiger
Risikofaktor fir GefaBkomplikatio-
nen. Dariiber hinaus tragen die assozi-
ierten Komorbiditaten und Folgeer-
krankungen erheblich zur Verminde-
rung der Lebensqualitat und Verkdr-
zung der Lebensdauer bei.

2.1  Lebenserwartung

Die Lebenserwartung von Patienten
mit Typ 1 und Typ 2 Diabetes ist
vermindert [Panzram et al., 1981, EK
I1l; Balkau et al.,, 1997b, EK Ilb;
Schneider et al., 1993, EK IlI]. Fur
Deutschland sind vornehmlich Daten
aus der ehemaligen DDR verfigbar,
die Aussagen Uber das Ausmal} der
verringerten Lebenserwartung liefern.
Bei im Jahre 1966 in Erfurt neu an

§ wurde wegen zu geringer Anzahl von Todesféllen nicht bestimmt

Diabetes mellitus erkrankten Personen
war die 10-Jahres-Mortalitat von Per-
sonen im Alter von 40 bis 49 Jahren
bei Diagnosestellung mit 11,7 Prozent
nahezu doppelt so hoch wie in der
Allgemeinbevolkerung und bedeutete
fur diese Personen im Mittel 7 bis 8
verlorene Lebensjahre. Fir Personen
im Manifestationsalter von 60 bis 69
Jahren stieg die 10-Jahres-Mortalitat
auf 51,4 Prozent an und war damit
immer noch knapp 1,5fach hoher als
in der Allgemeinbevdlkerung, wobei
sich die mittlere Anzahl verlorener
Lebensjahre auf 3 bis 4 verringerte.
Jenseits von 75 Jahren waren keine
Unterschiede in der Lebenserwartung
mehr zu sehen [Panzram und Zabel-
Langhenning, 1981, EK III; Panzram,
1987, EK I11]. Ahnliche Ergebnisse
fanden sich in Mecklenburg [Schnei-
der et al., 1993, EK 1I1].

Fur eine Kohorte von Personen, die in
Thiringen mit Typ 1 Diabetes vor
dem vierzigsten Lebensjahr manifest
wurden, wurde das Risiko zu 21,0
Prozent geschatzt, innerhalb der
néachsten 25 Jahre nach Diabetesdiag-
nose zu versterben, wobei die Mehr-
zahl der verstorbenen Personen
makroangiopathische und  nephro-
pathische Komplikationen aufwiesen
[Schauer,1998, EK 1V]. Bei Patienten
mit Typ 1 Diabetes hat sich die Uber-
lebensprognose nach Manifestation
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einer Nephropathie von 7 Jahren in
den 50er Jahren [Andersen et al.,
1983, EK 1lb] auf 14 Jahre in den 80er
Jahren [Rossing et al., 1996, EK 1lb]
verbessert. Grund ist vermutlich eine
wirksamere antihypertensive Therapie
[Rossing et al., 1996, EK Ilb]. Aktuel-
le, auf einem groRen klinikbasierten
Kollektiv von Patienten mit Typ 1
Diabetes  beruhende Daten aus
Deutschland zeigen, dass die Mortali-
tat in Abhangigkeit vom Ausmal der
Nierenschadigung nach indirekter
Altersstandardisierung um das 2 bis
27fache hoher ist als in der Allge-
meinbevolkerung [Muhlhauser et al.,
2000, EK 111].

Neuere Daten aus dem europaischen
Ausland belegen die Exzessmortalitét
bei Diabetes mellitus. In einem Dist-
rikt von Wales war die Mortalitatsrate
nach Altersstandardisierung fiir Man-
ner mit Diabetes mellitus um 15 Pro-
zent und fur Frauen mit Diabetes
mellitus um 35 Prozent groRer als in
der Allgemeinbevélkerung. Manner
verloren im Mittel 7 und Frauen 7,5
Lebensjahre, wobei eine starke Ab-
héngigkeit vom Alter bei Diabetesdi-
agnose zu beobachten war. Der mittle-
re Verlust an Lebensjahren nahm
ausgehend von 25,9 Jahren bei Perso-
nen, die zum Zeitpunkt der Manifesta-
tion junger als 35 Jahre waren, konti-
nuierlich ab und betrug im Manifesta-
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tionsalter von 85 Jahren nur noch
wenig mehr als ein Jahr [Morgan et
al., 2000, EK [11]. Dabei scheint es so
zu sein, dass der Anteil an den noch
zu erwartenden Lebensjahren, der
aktiv verbracht wird, bei Diabetes
mellitus mit dem Alter starker ab-
nimmt als bei Personen ohne Diabetes
mellitus. Waéhrend ein 65Jahriger
Diabetiker noch 83,2 Prozent der
verbleibenden Lebenszeit aktiv zu
verbringen erwarten kann, sind es fir
eine 85jahrige Person mit Diabetes
mellitus nur noch 32,0 Prozent [Jagger
et al., 2003, EK I11].

In Tabelle 3 sind fiir South Tees in
GroRbritannien geschlechtsspezifisch
altersstandardisierte Mortalitatsratios
(SMR) flr Patienten mit Diabetes
mellitus im Vergleich zur Normalbe-
vélkerung angegeben. Wie in der
Allgemeinbevolkerung  (berwiegen
kardiovaskuldre  Krankheiten  als
Haupttodesursache bei Typ 1 und Typ
2 Diabetes. Auch nach einem erlitte-
nen Herzinfarkt bleibt die Mortalitét
bei Diabetespatienten hoch. In einer
auf dem MONICA Register Augsburg
basierenden Follow-up-Studie betrug
nach transmuralem Myokardinfarkt
die 5-Jahres-Mortalitdt bei Diabeti-
kern 29,6 Prozent und bei Nicht-
Diabetikern 17,3 Prozent und war
damit nach Adjustierung flr Alter,
Geschlecht, Thrombolyse und Medi-
kation 1,64fach (95 Prozent Kl: 1.39
bis 1.95) signifikant erhoht [Lowel et
al., 2000, EK I1b].

Basierend auf einer populationsbasier-
ten Kohorte von vor dem 15. Lebens-
jahr an Typ 1 Diabetes erkrankten
schwedischen Kindern wurde zwi-
schen 1977 und 1990 bei Jungen eine
2,62fache (95 Prozent-Kl: 1,72 bis
4,00) und bei Madchen eine 3,84fache
(95 Prozent-KI: 2,32 bis 6,35) signifi-
kante Erhohung der Mortalitdt im
Vergleich zur Allgemeinbevélkerung
beobachtet [Sartor et al., 1995, EK
I1b). Fir die Altersklasse der bei Dia-
betesmanifestation 15 bis 34J&hrigen
liefert die ,Diabetes mellitus Inciden-
ce Study in Sweden (DISS)’ genauere
Daten: Hier war im Zeitraum 1982 bis
1992 die Mortalitdt bei neumanifes-
tem Diabetes mellitus nur fir Manner
signifikant im Vergleich zur Allge-
meinbevolkerung erhéht, und zwar bei
Patienten mit Typ 1 Diabetes um den
Faktor 2,1 (95 Prozent KI: 1,3 bis 3,1)
und bei Patienten mit Typ 2 Diabetes
um den Faktor 4,4 (95 Prozent KI: 2,5
bis 7,5) [Wibell et al., 2001, EK I1b].

In der Verona Diabetes mellitus Study
war bei vorliegendem Typ 1 Diabetes
die  5-Jahres-Mortalitdt  (Zeitraum
1987 bis 1991) nach Alters- und Ge-
schlechtsstandardisierung  nur  fur
Frauen 5,1fach (95 Prozent KlI: 1.02
bis 14.86) signifikant gegeniliber der
Allgemeinbevolkerung erhoht. Die 5-
Jahres-Mortalitat fir Manner mit Typ
2 Diabetes war 1,4fach (95 Prozent
KI: 1,29 bis 1,52), fur Frauen 1,5fach
(95 Prozent KiI: 1,37 bis 1.60) signifi-
kant erhoht [Muggeo et al., 1995, EK
1b].

Tabelle 4 Alters- und geschlechtsadjustierte
Odds Ratios fiir Komorbiditaten von Patienten
mit Diabetes mellitus im Vergleich zu Personen
ohne Diabetes mellitus [Rendell et al., 1993]

Komorbiditat Odds | 95 %iges KI
Ratio

KHK 332 |3,12-353

Periphere arterielle 3,14 |2,79-3,53

Verschlusskrankheit

Zerebrovaskuldre 2,26 | 1,94-2,62
Erkrankungen

Arterielle Hypertonie 283 [2,71-29
Augenerkrankungen 31 2,94 -3,27
Nierenerkrankungen 4,63 |3,86-554
Periphere Nervener- 2,26 |1,98-258
krankungen

2.2 Komplikationen des Diabetes
mellitus

Tabelle 4 und 5 enthalten Odds Ratios
bzw. relative Risiken fir Komplikati-
onen von Patienten mit Diabetes mel-
litus. In diesen Untersuchungen sind
relative Risiken durch Odds-Ratios
geschétzt und geben das Verhéltnis
der Prévalenzen einer Komorbiditat
bei Patienten mit und ohne Diabetes
mellitus an. Diese Angaben basieren
auf Studienergebnissen aus dem euro-
paischen Ausland bzw. aus Nordame-
rika. Da sich die Bevolkerungsstruktu-
ren und Therapiegewohnheiten nur
geringfiigig unterscheiden, kénnen
diese Daten im Wesentlichen auch auf
deutsche  Verhdltnisse  (bertragen
werden.

2.2.1 Makroangiopathie bei Diabetes
mellitus

Die Makroangiopathie manifestiert
sich auch bei Diabetikern (berwie-
gend als koronare Herzkrankheit,
periphere arterielle Verschlusskrank-
heit und zerebrovaskuldre Insuffi-
zienz.
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2.2.1.1 Kardiovaskulare Erkran-
kungen bei Diabetes mel-

litus

Kardiovaskuldre Erkrankungen sind
die haufigsten Folgeschaden bei Dia-
betikern und erklaren die hohe Morbi-
ditdt und Mortalitat dieser Patienten
[UKPDS 33, 1998, EK IIb]. Typ 2
Diabetes erhoht das kardiovaskuldre
Risiko um einen Faktor von zwei bis
vier [Wilson et al,1992, EK Ilb]. In
den Industrieldndern ist der Diabetes
mellitus die viert haufigste Todesursa-
che, wobei kardiovaskulare Erkran-
kungen bei Diabetikern fiir 75 Prozent
der Gesamtmortalitat verantwortlich
sind [Geiss et al, 1995, EK lIb]. Die
koronare Herzkrankheit (KHK) liegt
mit groflem Abstand an erster Stelle
der Todesursachen. Aufgrund von
Herzkrankheiten betragt die jahrliche
Durchschnittsmortalitdt bei Personen
mit Typ 2 Diabetes 5,4 Prozent und ist
doppelt so hoch wie bei altersgleichen
Nichtdiabetikern [Wingard et al, 1995,
EK 1lb). Die Lebenserwartung fur Typ
2 Diabetiker ist deshalb im Schnitt um
5 bis 10 Jahre vermindert.

Die Inzidenz von KHK ist bereits im
Stadium des Pradiabetes (gestorte
Glukosetoleranz, metabolisches Syn-
drom) erhoht. Dabei besteht unabhén-
gig von anderen Risikofaktoren eine
Dosis-Wirkungs-Bezieh-ung von
Glukoseintoleranz und der KHK bei
Uber 20jahriger Beobachtung [Rodri-
guez et al., 1999, EK I1b]

Nach den Daten der Augsburger MO-
NICA-Studie ist die Inzidenz des
Myokardinfarktes bei Mannern mit
Diabetes mellitus 3,7fach (95 Prozent
Cl 3,5 bis 3,9) und bei diabetischen
Frauen 5,9fach (95 Prozent Cl 5,5 bis
6,4) erhoht im Vergleich zu Nichtdia-
betikern [Léwel et al., 1999, EK II1].
In der EURODIAB IDDM Complica-
tions Study lag die Pravalenz einer
koronaren Herzerkrankung bei Patien-
ten mit Typ 1 Diabetes bei 9 Prozent
fir Mé&nner und 10 Prozent flr Frauen
[Koivisto et al., 1996, EK I1b]. In der
Paris Prospective Study betrug die
Prévalenz der koronaren Herzerkran-
kung bei Typ 2 Diabetikern ca. 40
Prozent fir M&nner und ca. 45 Prozent
fiir Frauen [Balkau et al., 1997a, EK
IIb]. Das Risiko fur eine koronare
Herzerkrankung nimmt sowohl bei
Patienten mit Typ 1 als auch mit Typ
2 Diabetes mit der L&nge der Diabe-
tesdauer zu [Krolewski et al., 1991,
EK 111].
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Die Inzidenz der koronaren Herzer-
krankung liegt bei Patienten mit Typ 1
Diabetes bei 14 pro 1000 Patienten-
jahre [Lloyd et al., 1996, EK I1l1]. Die
Inzidenz der koronaren Herzerkran-
kung bei Ménnern mit Typ 2 Diabetes
schwankt zwischen 0,8 pro 1000 Pati-
entenjahren fir 44 bis 55jahrige in der
Paris Prospective Study [Balkau et al.,
1991, EK lIb] und 64,4 pro 1000 Pati-
entenjahre fiir 45 bis 84jahrige in der
Framingham Heart Study [Wilson et
al., 1991, EK IIb].

Bei Frauen mit Typ 2 Diabetes
schwankt die Inzidenz zwischen 1,1
pro 1000 Patientenjahre fir 30 bis
55jahrige in der Nurses Health Study
[Manson et al., 1991, EK IIb] und
53,2 pro 1000 Patientenjahre fur 45
bis 84jahrige in der Framingham
Heart Study [Wilson et al., 1991, EK
1b].

In den bislang publizierten epidemio-
logischen Studien schwankt das rela-
tive Risiko fur kardiovaskuldre Morta-
litdt und Morbiditat bei Typ 2 Diabe-
tes im Vergleich zu Nicht-Diabetikern
von 1,5 bis 6,2 bei den Mé&nnern, mit
einem Median von 2,5. Bei den Frau-
en betragen die Zahlen 1,8 bis 10,9
mit einem Median von 3,3 [Balkau et
al., 1997, EK I11].

Aufgrund der Daten einer finnischen
prospektiven Studie wurde angenom-
men, dass bei Diabetikern ohne er-
kennbare Herz-Kreislauf-Krankheiten
das kardiovaskulare Risiko ebenso
hoch ist wie bei Nichtdiabetikern nach
einem Herzinfarkt (mehr als 20
schwere Herz-Kreislauf-
Komplikationen/ 10 Jahre)[Haffner et
al, 1998, EK lIb]. In den amerikani-
schen Leitlinien (NCEP ATP IlI)
wurde der Diabetes mellitus deshalb
als ein Hochrisiko-Aquivalent einge-
stuft und Interventionsstrategien wie
nach durchgemachtem Infarkt emp-
fohlen [Pearson et al, 2002, EK IV].
Neuere Analysen aus der bevolke-
rungsbasierten ARIC-Studie zeigen
aber, dass das absolute Risiko in der
finnischen wie auch in &hnlichen Stu-
dien deutlich Uberschéatzt wurde und
der Begriff des Hochrisiko-Aquivalent
fur Personen mit Diabetes mellitus
Uberspitzt ist [Lee et al, 2004, EK I1b].

2.2.1.2  Periphere arterielle Ver-
schlusskrankheit bei Dia-
betes mellitus

Die Pravalenz einer peripheren arte-
riellen Verschlusskrankheit (pAVK),

definiert als Knoéchel-Arm-

Dopplerindex weniger als 0,9 , betragt
bei Patienten mit Diabetes mellitus
20,9 Prozent, bei Personen ohne Dia-
betes mellitus 7,0 Prozent [Beks et al.,
1995, EK Ila]. In einer deutschen
Studie lag die Prévalenz bei Patienten
mit Diabetes mellitus aller Altersklas-
sen bei 15,9 Prozent [Janka et al.,
1980, EK l1Ib], wobei ein eindeutiger
Alterstrend bestand. Bei asymptomati-
schen Diabetikern nach dem 40. Le-
bensjahr betréagt die Pravalenz Uber 20
Prozent [Elhadd et al., 1999, EK II1].
Die Inzidenz liegt zwischen 12,6 und
21,3 pro 1000 Patientenjahre fur
Manner und zwischen 8,4 und 17,6
pro 1000 Patientenjahre fir Frauen
[Kannel et al. 1979, EK I1I; Melton et
al., 1980, EK IlI; Janka et al., 1993,
EK I1b].

2.2.1.3  Diabetisches Fulisyndrom
bei Diabetes mellitus

Die Prévalenz von FuRBamputationen
lag in Jena [JEVIN Trial 1994/95] fir
Patienten mit Typ 1 Diabetes bei 3
Prozent und fiir Patienten mit Typ 2
Diabetes bei 4 Prozent [Schiel et al.,
1997, EK I11]. Die Inzidenz von Am-
putationen bei Patienten mit Diabetes
mellitus liegt in Deutschland zwischen
209,2 und 720 pro 100.000 diabeti-
sche Personenjahre. Fiir Personen
ohne Diabetes mellitus liegt die Inzi-
denz zwischen 9,4 und 16 pro 100.000
nicht-diabetische Personenjahre. Dar-
aus ergibt sich ein relatives Risiko fur
eine Amputation von 22,2 [Trautner et
al., 1996, EK I11] bzw. 45 [Standl et
al., 1996, EK 1V; Stiegler et al., 1998,
EK [1l1]. Nach Hochrechnung von
Krankenkassendaten  werden in
Deutschland jahrlich 26 000 Amputa-
tionen der unteren Extremitaten auf-
grund des Risikofaktors Diabetes
mellitus (60 bis 70 Prozent aller Am-
putationen) durchgefuhrt [Heller et a.,
2004, EKIII].

2.2.1.4  Zerebrovaskulére Insuffi-
zienz bei Diabetes melli-
tus

Nach den Ergebnissen der Framing-
ham und der Honolulu Heart Study ist
die Inzidenz von Schlaganfallen bei
Diabetikern um den Faktor zwei bis
drei gesteigert [Rodriguez et al, 2002,
EK I1b].

Die Apoplexinzidenz liegt fiir Manner
bei 62,3 pro 1000 Patienten mit Dia-
betes mellitus [Abbott et al., 1987, EK
I1b]. Bei Patienten mit entweder Typ 2
Diabetes oder erh6htem Nuchternblut-
zucker liegt die Prdvalenz hochgradi-
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ger Karotisstenosen bei 8,2 Prozent
[Chan et al., 1983, EK lla].

2.2.2 Mikroangiopathie bei Diabetes
mellitus

Als diabetische  Mikroangiopathie
bezeichnet man das weitgehend Dia-
betesspezifische so genannte renale-
retinale Syndrom. Prinzipiell ist aber
kein Kapillargebiet ausgespart. An
den Folgen gemessen dominieren
jedoch die Kapillargebiete im Augen-
hintergrund und in den Nierenglome-
rula. Die Mikroangiopathie wird auch
bei der Neuropathie als ein &tiopatho-
genetischer Faktor diskutiert.

2.2.2.1  Nephropathie bei Diabe-
tes mellitus

Das erste klinische Zeichen der Neph-
ropathie ist die Mikroalbuminurie
(von 30 bis 299 mg/24h) [American
Diabetes mellitus Association, 2004,
EK 1V]. Eine Mikroalbuminurie ist
bei 30 bis 40 Prozent der Patienten mit
Typ 1 Diabetes nachweisbar und tritt
haufiger bei Méannern als bei Frauen
auf [Harvey et al, 2001, EK 111]. Ohne
spezifische Intervention entwickeln
bis zu 80 Prozent der Typ 1 Diabetiker
mit Mikroalbuminurie innerhalb von
10 bis 15 Jahren eine Makroalbuminu-
rie (300 mg/dl/24h und mehr), von
denen etwa die Halfte innerhalb von
10 Jahren eine terminale Niereninsuf-
fizienz aufweist [American Diabetes
mellitus Association, 2004, EK 1V]
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Tabelle 5 Odds Ratios/relative Risiken fiir Komplikationen von Patienten mit Diabetes mellitus im Vergleich zu Nicht-Diabetikern bzw. zur Normalbevolke-

lI’z(r)]r%;plikation Odds Ratio bzw. 95 %iges Konfidenzintervalll Referenz
relatives Risiko

Myokardinfarkt Ménner: 3,7* Manner: 3,5 - 5,9 Lowel et al.,1999
Frauen: 5,9* Frauen: 5,5-6,4

Herz-Kreislauf-Tod

Diagnose vor dem 30. Lebensjahr

Moss et al., 1991

9,1* 6,6-12.2

Diagnose nach dem 30. Lebensjahr

2,3* 21-25
Apoplex 2 bis 4* nicht bekannt Kuller, 1999, EK IV
Erblindung 5,2%* 38-71 Trautner et al., 1997, EK 111
Niereninsuffizienz 12,7* 10,5-154 Brancati et al., 1997, EK IlI
bei Ménnern
Amputation der 22,2* 13,6 - 36,2 Trautner et al., 1996, EK 111

unteren Extremitaten

FuBulzera vielfach 45*

nicht bekannt

Standl et al., 1996, EK IV

* Bezugspopulation: Nicht-Diabetiker
** Bezugspopulation: Allgemeinbevélkerung

Zumindest in nordeuropdischen L&n-
dern scheint in den letzten 2 bis 3
Jahrzehnten die Inzidenz der Mikroal-
buminurie und Nephropathie bei Typ
1 Diabetes aufgrund einer verbesser-
ten Behandlung (HbAlc, Blutdruck)
ricklaufig zu sein [Bojestig M et al,
1994, EK Ilb; Hovind Pet al, 2003,
EK l1lb]. Bei Typ 2 Diabetes ist auf-
grund der langen praklinischen Phase
und des altersentsprechend hoheren
Risikos flr andere renale Erkrankun-
gen eine Mikroalbumunurie héufig
bereits bei Diagnosestellung nach-
weishar (UKPDS: 7 Prozent) [Adler
Al et al, 2003, EK I1b]. In der United
Kingdom Prospective Diabetes melli-
tus Study (UKPDS) entwickelten
durchschnittlich 2,8 Prozent (95 Pro-
zent-KI: 2,5 bis 3,2 Prozent) der
mikroalbuminurischen Typ 2 Diabeti-
ker pro Jahr eine Makroalbuminurie,
ein Stadium in dem bei 2,3 Prozent
(1,5 bis 3,0 Prozent) pro Jahr erhdhte
Kreatininwerte bzw. eine terminale
Niereninsuffizienz auftraten [Adler Al
et al, 2003, EK IIb]. Nach 10 Jahren
Diabetesdauer hatten 5 Prozent der
Typ 2 Diabetiker in der UKPDS eine
Makroalbuminurie, bei 0,8 Prozent lag
bereits eine Niereninsuffizienz vor
[Adler Al et al, 2003, EK 1Ib].

Fur Deutschland liegen bisher nur
Daten aus selektierten Populationen
vor.

Die Prévalenz einer Proteinurie lag bei
insulinbehandelten Diabetespatienten
im Alter 16 bis 60 Jahre in Jena [JE-

VIN Trial 1994/95) bei 21 Prozent fur
Patienten mit Typ 1 Diabetes und bei
35 Prozent fir Patienten mit Typ 2
Diabetes [Schiel et al., 1997, EK I1I].
In Minchen wurden Anfang der
90iger Jahre primararztlich betreute
Typ 2 und Typ 1 Diabetespatienten
mit einem zweistufigen Screeningver-
fahren untersucht [PROSIT-Projekt].
[Piehlmeier W et al, 1999, EK IlI].
Bei 17 Prozent der Typ 2 Diabetiker
und 20 Prozent der Typ 1 Diabetiker
war eine Mikroalbuminurie nachweis-
bar; eine Makroalbuminurie lag bei 11
Prozent der Patienten mit Typ 2 Dia-
betes, jedoch bei keinem der Typ 1
Diabetiker vor. Diabetes mellitus ist in
den USA mit 34 Prozent aller neu
aufgetretenen Falle die haufigste Ur-
sache einer Niereninsuffizienz [Nel-
son et al., 1999, EK 1V]. Die Inzidenz
der Diabetes bedingten terminalen
Niereninsuffizienzen in der weillen
Bevolkerung betrug fur den Typ 1
Diabetes 35 und fiir den Typ 2 Diabe-
tes 25 pro 100.000 Personenjahre
[Cowie et al., 1989, EK I1].

In Deutschland litt jeder fiinfte der im
bundesweiten Projekt Qualitatssiche-
rung in der Nierenersatztherapie
(QuaSIl Niere) erfassten Patienten
(Dialyse, Transplantation) an einem
Diabetes mellitus (Typ 2: 17 Prozent,
Typ 1: 5 Prozent) [Frei U et al, 2003,
EK HI1]. Bei im Jahr 2002 neu regist-
rierten Patienten lag bei etwa jedem
Dritten ein Diabetes mellitus vor. Vor
allem der Anteil der Patienten mit Typ

2 Diabetes in der Nierenersatztherapie
ist in Deutschland seit den 90iger
Jahren angestiegen [Schwenger V et
al, 2001, EK I11]. Ursache kénnte u.a.
eine geringere Mortalitat bei Nephro-
pathie sein.

2.2.2.2  Erblindung bei Diabetes
mellitus

Die Definitionen von Seheinschrén-
kung und Erblindung variieren inter-
national. In Deutschland gilt eine
Sehschérfe von 1/50 oder weniger als
Erblindung. Basierend auf Blinden-
gelddaten der tberdrtlichen Trager der
Sozialhilfe in einzelnen Regionen
(Warttemberg-Hohenzollern, Rhein-
land) wurden Anfang der 90iger Jahre
Erblindungspravalenzen von 0,26 bis
0,32 Prozent in der diabetischen Be-
volkerung geschatzt, was etwa doppelt
so hoch wie in der Allgemeinbevélke-
rung war [Icks A et al,1996, EK II1].
Bei Typ 1 Diabetespatienten im mitt-
leren Lebensalter lag nach einer popu-
lationsbasierten  Untersuchung aus
Nordrhein-Westfalen die Pravalenz
von Blindheit mit 5 Prozent sogar
noch héher [Muhlhduser et al, 1998,

EKII.
Erkrankungsspezifische  Erblindung-
sinzidenzen liegen wiederum auf

Daten zu Blindengeldempfangern vor
(u.a. Wirttemberg-Hohenzollern 1994
bis 1998). Die diabetische Retino-
pathie zahlte zu den haufigsten Er-
blindungsursachen (Inzidenz: 2 pro
100.000 Einwohner pro Jahr) [Horle S
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et al, 2002, EK IlI; Trautner C et al,
2003, EK 111].

Die Inzidenz stieg ab dem 60. Lebens-
jahr steil an (weniger als40 J: 0,13; 60
bis 79 J: 7,80) [Trautner C et al, 2003,
EK I11]. In der diabetischen Bevolke-
rung wurden Erblindungsinzidenzen
von 60 bis 80 pro 100.000 Personen-
jahre geschétzt, wobei Frauen haufiger
als Ménner betroffen waren [Trautner
C et al, 1997, EK IlI]. Dies wirde
hochgerechnet fur Deutschland pro
Jahr 3000 bis 4000 Neuerblindungen
bei Personen mit Diabetes mellitus
bedeuten.

Das Erblindungsrisiko war bei Perso-
nen mit Diabetes mellitus etwa 5mal
héher als in der nichtdiabetischen
Bevolkerung. Das populationsbasierte
attributable Risiko, d.h. der Anteil
aller Erblindungen der dem Diabetes
mellitus zugeschrieben werden kann,
wurde auf 14 Prozent geschatzt [Icks
A et al,1996, EK 1lI]. Im Zeitraum
1990 bis 1998 hat das Erblindungsri-
siko bei Diabetes mellitus in Wirt-
temberg-Hohenzollern nur geringfi-
gig (3 Prozent pro Jahr) abgenommen
[Trautner C et al, 2001, EK I1].

2.2.2.3  Neuropathie bei Diabetes
mellitus

Die diabetische Neuropathie ist eine
klinisch manifeste oder subklinische
Erkrankung der peripheren Nerven
(somatisch, autonom), die —nach Aus-
schluss anderer Ursachen- infolge
Diabetes mellitus aufgetreten ist. In-
ternationale epidemiologische Daten
deuten darauf hin, dass die Pravalenz
in Klinikbasierten Untersuchungen bei
30 Prozent, in primdrarztlichen Praxen
bei 20 Prozent und in bevodlkerungs-
bezogenen Studien bei 10 Prozent der
Diabetiker liegt [Shaw et al, 2003, EK
1.

Populationsbasierte Daten zur Préva-
lenz der diabetischen Neuropathie
liegen fiir Deutschland nicht vor, was
u.a. an fehlenden einheitlichen Defini-
tionen und Diagnosekriterien liegt.
Die Pravalenz der bilateralen verrin-
gerten metatarsalen Vibrationssensiti-
vitdt lag in einer populationsbasierten
Stichprobe von Typ 1 Diabetikern bei
13 Prozent [Muhlhauser et al, 1998,
EK I]. In einer klinikbasierten Quer-
schnittstudie mit Gber 1100 Patienten
aus 22 deutschen, 0sterreichischen
und schweizerischen Diabeteszentren
hatten 17 Prozent der Typ 1 und 35
Prozent der Typ 2 Diabetiker eine
klinisch nachweisbare periphere Neu-

ropathie[Ziegler et al, 1993, EK III].
Eine kardiovaskuldre autonome Neu-
ropathie wurde bei 17 Prozent der
Patienten mit Typ 1 und 22 Prozent
mit Typ 2 Diabetes gefunden [Ziegler
et al, 1993, EK Il1].

Die aufgefuhrten Pravalenz- und Inzi-
denzraten flr Diabetes mellitus in
Deutschland  veranschaulichen ein-
dringlich die hohe Belastung sowohl
fir den Betroffenen als auch fir das
gesamte Gesundheitssystem.

Daher besteht die unbedingte Not-
wendigkeit, den Verlauf des Diabetes
mellitus durch die in den Folgebanden
dieser Leitlinie angesprochenen Inter-
ventionsmallnahmen zu modifizieren
und gunstig zu beeinflussen. Insbe-
sondere sind eine nahezu normogly-
kédmische Blutzuckereinstellung, die
Behandlung von kardiovaskuldren
Risikofaktoren und die Therapie der
erhdhten  Atherothromboseneigung
erforderlich. Die speziellen Interven-
tionsansatze werden in den Folgeban-
den dargestellt und wissenschaftlich
begriindet. Fur die weitere Erfassung
der Versorgungsqualitat der Diabeti-
ker in Deutschland sind epidemiologi-
sche Daten unverzichtbar.
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