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Angebote im Gesundheitssystem und gezielte Pravention bei Hochrisikopersonen
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Diabetes entsteht durch
unterschiedliche Mechanismen

Der Forschungsschwerpunkt Pravention hat 2 ibergeord-

nete Ziele, auf die im Folgenden einzeln eingegangen wird.

= Mechanismen verstehen und therapieren, die die Ent-
wicklung von Diabetes férdern und das Ansprechen
oder Nichtansprechen auf die Diabetespravention be-
stimmen (> Abb. 1).

= Ubertragung individualisierter Diabetes-Friiherken-
nung und -Vorbeugung auf das Gesundheitssystem
und die allgemeine Bevolkerung.

Die Schwierigkeit bei PraventionsmalRnahmen fiir Diabe-
tesist, dass unterschiedliche Adressaten, von der Gesamt-
bevolkerung tiber Menschen mit Pradiabetes mit hohem
oder niedrigem Risiko angesprochen werden miissen.
Eine zuverldssige Einteilung in Hoch- und Niedrigrisiko-
personen fir Diabetes ist ein wesentlicher Grundgedan-
ke des Forschungsschwerpunkts Prévention. Es wird ver-
sucht, Hochrisikopersonen fiir Diabetes zu identifizieren,
und fiir diese Personen dann intensive und moglichst pra-
zise PraventionsmaRnahmen zu entwickeln. Im Bereich
der Diabetespravention sind die Hochrisikogruppen lei-
der nicht so leicht zu identifizieren, da es auch sehr unter-
schiedliche Mechanismen gibt, die zu einem Diabetes Typ
2 fiihren kénnen und die durch Préventionsmanahmen
zu adressieren sind.

ZUSAMMENFASSUNG

Forschende des DZD (Deutsches Zentrum fiir Diabetesforschung)
arbeiten daran, die unterschiedlichen Untergruppen des Diabetes und
Pradiabetes zu identifizieren und fiir diese Untergruppen jeweils eine
passende Vorbeugung zu entwickeln. Das zentrale Thema und Motto
des Forschungsschwerpunkts Pravention des Typ-2-Diabetes ist es,
die Hindernisse auf dem Weg hin zu einer erfolgreichen Diabetespra-
vention zu tiberwinden. Im Einzelnen werden grundlegende Mecha-
nismen, die fir Praventionsprozesse wesentlich sind, untersucht und
diese in klinischen Studien getestet. AuRerdem wird Pravention in die
gesundheitliche Versorgung implementiert, unter Berticksichtigung
der Patientenperspektive und wirtschaftlicher Aspekte. Somit verbin-
den sich Grundlagenforschung, klinische Forschung und Versorgungs-

forschung auf dem Gebiet der Pravention.

Mechanismen verstehen
und therapieren

Die derzeitige Definition des Pradiabetes spiegelt weder
die Entstehungsbedingungen wider, die zu Typ-2-Diabe-
tes flihren, noch sagt sie prazise das Risiko fiir die zuk{inf-
tige Diabetesentwicklung und geeignete Diabetespraven-
tionsmalknahmen voraus.

In einer Kohorte von fast 1000 Personen wurden in einer
Studie des Tiibinger DZD-Standortes 6 verschiedene Grup-
pen, sogenannte ,Cluster” von Menschen mit einem Pra-
diabetes und verschiedenen Merkmalen, sogenannten
LSubphanotypen*, identifiziert (» Abb. 2). Zu dieser Clus-
teranalyse wurden Variablen wie Insulinsensitivitdt und In-
sulinsekretion aus oralen Glukosetoleranztests sowie im
MRT-gemessene Korperfettverteilung, Leberfettgehalt
und genetisches Diabetesrisiko verwendet. Drei deriden-
tifizierten Subphdnotypen weisen ein erhohtes Risikoprofil
auf (Cluster 3, 5 und 6), aber nur Personen in den Clustern
3 und 5 haben ein immanent erhéhtes Diabetesrisiko. Im
Gegensatz dazu haben diejenigen in Cluster 6 ein modera-
tes Risiko flir Typ-2-Diabetes, aber ein erhohtes Risiko fiir
Nierenerkrankungen und Gesamtmortalitdt. Die Ergebnis-
se konnten in der Whitehall-l1I-Kohorte validiert werden.
Diese Studie zeigt, dass bei der Diabetesentwicklung eine
pathophysiologische Heterogenitét besteht. Es wird eine
besondere Risikogruppe beschrieben (Cluster 6), die ein
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zur Diabetespravention je nach genetischem Hintergrund
festgelegt werden sollten [7].

Mechanismen fiir

eine erfolgreiche
Diabetespravention

Ubertragung des Diabetes-Screenings

auf die allgemeine Bevélkerung
» Abb. 1 DZD-Forschende untersuchen grundlegende Mechanismen, die
fiir Praventionsprozesse unerldsslich sind, testen sie in klinischen Studien
und betreiben Versorgungsforschung zur Umsetzung von Pravention im
offentlichen Gesundheitswesen.

Ein Ziel ist es, das Diabetesscreening in der Allgemeinbe-
volkerung zu fokussieren und auch hier Risikopopulatio-
nen zu identifizieren, welchen zielgerichtete Préaventions-
maRnahmen angeboten werden kdnnen. Die Akademie
hat Arbeiten zur Weiterentwicklung des Deutschen Dia-
betes-Risiko-Tests (DRT) durchgefiihrt. Mit dem DRT kon-
nen Erwachsene einfach und unkompliziert ihr individu-
elles Risiko ermitteln, innerhalb der nachsten 5 Jahre an
einem Typ-2-Diabetes zu erkranken. Es erfolgte eine Er-
weiterung des DRT-Modells um den Blutzuckerparameter
HbA; ., wobei das Modell in einer bundesweit reprasentati-
ven Studie, der GNHIES98-Kohorte, validiert wurde [8]. Die
Akademie arbeitet zudem an einem erweiterten Modell fiir
eine kardiovaskulére Risikovorhersage.

CLUSTER 1,2,4: NIEDRIGRISIKO: NIEDRIGES DIABETESRISIKO, NIEDRIGE MORTALITAT

Ein wichtiges Anliegen des Forschungsschwerpunkts Pra-
vention ist die Erfassung von (Informations-)Bedtirfnissen
und Prédferenzen bei Menschen mit Pradiabetes und Dia-
betes mellitus sowie die Entwicklung effektiver und maR-
geschneiderter Strategien der Risikokommunikation. Um
die Patientenperspektive im Sinne einer patientenorien-

> Abb. 2 Subtypen eines Pradiabetes. Bei Menschen mit Pradiabetes gibt
es 6 abgrenzbare Subtypen (Cluster), die sich in der Krankheitsentstehung,
dem Risiko fiir Diabetes und der Entwicklung von Folgeerkrankungen
unterscheiden (Quelle: IDM, DZD). [rerif].

erhohtes Risiko fiir Komplikationen aufweist, schon bevor
der Diabetes mellitus manifestiert ist.

Ferner hat das DZD eine multizentrische, risikostratifizierte
randomisierte und kontrollierte Interventionsstudie (PLIS)
bei 1105 deutschen Personen mit Pradiabetes durchge-
fiihrt. In der Studie wurden Menschen mit Pradiabetes mit
hohem und niedrigem Diabetesrisiko differenziert behan-
delt. Die Studie liefert Hinweise darauf, dass eine intensive
Lebensstilintervention bei Hochrisikopersonen nach einem
Jahr sowohl Glykdmie, Insulinresistenz, Leberfett und kar-
diometabolisches Risiko verbessert. Strategien zur Praven-
tion von Typ-2-Diabetes sollten somit Risikostratifizierung
und individuelle Interventionen umfassen [2].

Das DZD fihrt zudem mehrere Studien durch, um Pa-
thomechanismen und Pradiktoren des Diabetes zu iden-
tifizieren. Dazu werden u.a. auch im DZD groR angeleg-
te prospektive Kohortenstudien (EPIC-Potsdam, KORA,
NAKO Health Study) ausgewertet. Hierbei konnten neue
Pradiktoren flir Typ-2-Diabetes, wie zirkulierende Proteine,
Plasmaglycane und Lipide, gefunden werden [3, 4,5, 6].
Kohortenstudien eignen sich auRerdem zur Identifizie-
rung genotypspezifischer Interventionen durch Bewer-
tung von Gen-Umwelt-Wechselwirkungen. Die Ergebnisse
deuten bisher jedoch nicht darauf hin, dass Empfehlungen

tierten Versorgung zu beriicksichtigen, erhebt die Akade-
mie die Bediirfnisse und Praferenzen sowie den Zeitauf-
wand fiir gesundheitsbezogene Aktivitaten bei Menschen
mit Prddiabetes und Diabetes. Bei Menschen mit neu di-
agnostiziertem Diabetes zeigte sich ein hohes Informati-
onsbeddrfnis, insbesondere hinsichtlich der Diabetesfor-
schung und -therapie. Menschen mit einem niedrigen In-
formationsstand und solche, die mit blutzuckersenkenden
Medikamenten behandelt werden, hatten einen héheren
Informationsbedarf[9]. In der KORA-Studie wurden 4 Grup-
penvon Personen mit sehr unterschiedlichen Informations-
bedirfnissen identifiziert. Die Gruppen unterschieden sich
signifikantim Hinblick auf Alter, Bildungsjahre, Diabetestyp,
Diabetesdauer, diabetesbezogene Komorbiditdten, Rauch-
verhalten, Diabetesschulung, aktuellen Informationsstand
und Zeitpraferenz, was darauf hindeutet, dass Informatio-
nen fiir spezifische Gruppen bereitgestellt werden sollten.

In der KORA-Studie analysierten wir das Selbstmanage-
ment der Menschen mit Diabetes. Im Durchschnitt wur-
den 2,5 Stunden pro Woche fiir Selbstmanagement-Ak-
tivitdten aufgewendet. Die Zeitinvestitionen unterschie-
den sich je nach Diabetesbehandlung, Diabetesschulung,
HbA;. und Lebensqualitét [10]. Die entsprechenden Zeit-
kosten der Patienten summierten sich auf etwa 2000 Euro
pro Jahrund (iberstiegen damit die direkten medizinischen
Kosten [11]. Der Zeitaufwand fiir Selbstmanagement-Ak-
tivitdten sollte routinemaRig berlicksichtigt werden, da er
erheblich ist und sowohl die Adharenz in der Diabetesver-
sorgung als auch die Lebensqualitat beeinflussen kann.
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Dariiber hinaus wurde die Online-Studie DIRIKO initiiert,
in der verschiedene Formen der Risikokommunikation auf
Basis des oben beschriebenen deutschen Diabetes-Risiko-
Tests hinsichtlich ihrer Auswirkungen auf die Risikowahr-
nehmung und die Bereitschaft zur Verhaltensdnderung
erfasst werden [12].

Ein Aspekt der Forschung der Akademie zur Umsetzung
von Praventionsansdtzen bezieht sich auf deren wirtschaft-
liche Aspekte. Bei der Untersuchung des Kosten-Nutzen-
Verhaltnisses der Diabetespravention haben wir Schwel-
lenwerte von Diabetes-Risiko-Tests, die ein erhéhtes Risiko
anzeigen, unter gesundheitsdkonomischen Gesichtspunk-
ten evaluiert. Hier konnten wir zeigen, dass eine Lebens-
stilintervention bei Personen mit einem 5-Jahres-Risiko
fur Diabetes von mindestens 5 % kosteneffektiv ist, wenn
der Risikotest und eine Untersuchung des Blutzuckerspie-
gels in Kombination zur Identifizierung dieser Hochrisiko-
gruppe herangezogen werden [13].

Ein gut etabliertes entscheidungsanalytisches Diabe-
tes-Modell wurde fiir die konomische Evaluation in der
deutschen Bevolkerung angepasst. Dazu wurden deutsche
Daten zu Krankheitskosten und dem Risiko von Kompli-
kationen des Diabetes ausgewertet [14,15, 16]. Derzeit
wird an der Implementierung der Diabetespravention in
die deutsche Routineversorgung gearbeitet.

Die Akademie fiihrt auBerdem Studien durch, die die Im-
plementierung von Praventionsstrategien in unterschiedli-
chen Bereichen des Gesundheitssystems evaluieren. Diese
umfassen z. B. eine randomisiert-kontrollierte Studie in
einem kommunalen Setting mit dem Angebot einer Pra-
ventionsberatung [17] oder die Test-Triangle-Studie, eine
randomisierte, kontrollierte Pilotstudie einer Smartpho-
ne-App zur Lebensstilintervention bei Frauen mit aktu-
ellem Schwangerschaftsdiabetes. Gegenwartig evaluie-
ren wir in einer cluster-randomisierten Studie den Trans-
fer von Lebensstilinterventionen zu den Hausarzten. Ziel
der Studie ist es, die Wirkung eines nicht-invasiven Diabe-
tes-Risiko-Vorhersagemodells in der hausérztlichen Ver-
sorgung als Bestandteil von Routineuntersuchungen zu
untersuchen [18].

Fazit

In dem Forschungsschwerpunkt Pravention des Typ-2-
Diabetes versucht das DZD, Ansatzpunkte flir eine geziel-
te, prazise Pravention des Diabetes bei Hochrisikoperso-
nen zu identifizieren, als auch Praventionsangebote in das
Gesundheitssystem zu implementieren. Die Zusammen-
arbeit unterschiedlicher Wissenschaftsgebiete und Spe-
zialitdten und die Einbeziehung von Bediirfnissen der Be-
troffenen ermdglicht hoffentlich neue Zugangswege und
Fortschritte in der erfolgreichen Préavention des Typ-2-Dia-
betes-mellitus.
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