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Diabetes mellitus Typ 2 - Lebensstil und Gene
entscheiden

Rund sieben Millionen Menschen leiden in Deutschland an Diabetes -
Tendenz steigend. Experten sprechen bereits von einer Diabetesepidemie.
Typ-2-Diabetes, die hdufigste Diabetesform, konnte in vielen Fallen jedoch
verhindert werden. Schon kleine Anderungen des Lebensstils reichen oft
aus, um das Risiko signifikant zu senken. Neben Umweltfaktoren spielen
auch Gene eine Rolle bei der Entwicklung der Krankheit. Wissenschaftler
hoffen, dass das bessere Verstiandnis der genetischen Einfliisse in Zukunft
individuellere PraventionsmaBnahmen ermdglichen wird. Der FLUGS-Fachin-
formationsdienst gibt einen Uberblick iiber den Einfluss der Lebensstil-
faktoren und der Gene auf das Diabetesrisiko und informiert iiber
Praventionsmoglichkeiten.

1. Grundlagen

Diabetes mellitus ist der Sammelbegriff fir eine Reihe von Stoff-
wechselstdérungen, die zu einer Erhéhung des Blutzuckerspiegels
fuhren. Die haufigsten Diabetesformen sind Typ-1- und Typ-2-Dia-
betes. Rund 90 Prozent aller Diabetiker leiden an Typ-2-Diabetes,
der gemeinhin auch als Altersdiabetes bezeichnet wird. Wahrend
beim Typ-1-Diabetes die Insulinproduktion nicht mehr funktioniert,
entwickeln Typ-2-Diabetiker nach und nach eine Insulinresistenz,
das heiBt ihre Kérperzellen sprechen immer schlechter auf Insulin
an. Das Hormon Insulin sorgt im Koérper dafilr, dass der Einfachzu-
cker Glukose aus dem Blut in die Zellen transportiert wird. Ursache
fir eine Insulinresistenz ist meist langjéhriges Ubergewicht. Zu
Beginn der Krankheit kann der Kérper den Blutzuckerspiegel zwar
noch durch eine erhéhte Insulinsekretion im Normbereich halten,
doch mit der Zeit reicht die Produktion nicht mehr aus, der Blut-
zuckerspiegel steigt. Da die Insulinproduktion permanent erhoht
ist, werden nach und nach die Insulin produzierenden Zellen der
Bauchspeicheldriise geschadigt. Ein dauerhaft erhéhter Blutgluko-
sespiegel begiinstigt Folgeerkrankungen wie Nieren-, Nerven- und
Augenschaden sowie arteriosklerotische Veranderungen an den
BlutgefaBen.

Dem Typ-2-Diabetes geht oft eine langjahrige Stoérung des Gluko-
sestoffwechsels voraus. Nach den Praxis-Leitlinien der Deutschen
Diabetes-Gesellschaft ist die Nichternglukose gestdrt, wenn der
Blutzuckerwert zwischen 110 und 125 mg/dl liegt. Eine weitere
Mdglichkeit, Stérungen im Glukosestoffwechsel zu diagnostizieren,
ist der orale Glukosetoleranztest (OGTT). Bei diesem Screening
wird der Blutglukosespiegel nlichtern sowie zwei Stunden nach
Aufnahme von 75 g Glukose gemessen. Vor dem Test sollte sich
der Patient mindestens drei Tage lang kohlenhydratreich ernahren,

Fotos: DAK.
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unmittelbar vorher darf er zehn bis 16 Stunden lang nichts essen.
Liegt der Blutzuckerwert zwei Stunden nach Trinken der Glukose-
[6sung zwischen 140 mg/dl und 199 mg dl, spricht man von einer
gestorten Glukosetoleranz. Sowohl in diesem Stadium als auch im
Stadium der gestérten Nichternglukose lasst sich die Manifestation
des Typ-2-Diabetes durch PraventionsmaBnahmen noch verhindern.
Den manifesten Diabetes kennzeichnen Nlchternglukosewerte iber
125 mg/dl und OGTT-Zwei-Stunden-Werte Gber 200 mg/dl.

2. Einfluss von Lebensstil- und Umweltfaktoren
2.1 Gewicht und korperliche Aktivitat

Kaum eine Krankheit lasst sich so gut vorbeugen wie Diabetes
mellitus Typ 2. Denn: ,,Ubergewicht und Bewegungsmangel sind

die Hauptrisikofaktoren flir Diabetes", sagt Dr. Christa Meisinger
vom Institut flir Epidemiologie am Helmholtz Zentrum Minchen

— Deutsches Forschungszentrum flir Gesundheit und Umwelt. Die
Privatdozentin ist Mitarbeiterin der KORA-Forschungsplattform, die
vom Helmholtz Zentrum Miinchen koordiniert wird. Schwerpunkt
der Plattform ist die Erforschung von Zivilisationskrankheiten wie
Herzinfarkt und Diabetes in groBen Bevdlkerungsstudien. Die Ab-
kirzung KORA steht flr , Kooperative Gesundheitsforschung aus der
Region Augsburg®. Eine im Jahr 2006 durchgefiihrte KORA-Studie
hat zum Beispiel ergeben, dass sowohl generelles Ubergewicht als
auch abdominale Fettsucht das Diabetesrisiko bei beiden Geschlech-
tern signifikant erhéhen. Als abdominale Fettsucht bezeichnen Ex-
perten die Fettansammlung im Bauchraum, die vor allem fir tber-
gewichtige Manner typisch ist. Als MaB fir das Diabetesrisiko eignet
sich also nicht nur der Body-Mass-Index (BMI) sondern auch der
Taillenumfang. Nach der KORA-Studie haben beispielsweise Man-
ner mit einem Taillenumfang von Uber 102 cm ein 3,4-fach héheres
Diabetesrisiko als Manner, deren Taillenumfang im Normalbereich
liegt. Da sich das Diabetesrisiko mit steigendem Ubergewicht kon-
tinuierlich erhdht, lassen sich allerdings keine Schwellenwerte fir
BMI und Taillenumfang definieren (Informationen zum BMI unter
http://www.bmi-rechner.net/).

Gefahrlich scheint vor allem eine Gewichtszunahme in jungen Jah-
ren zu sein. Das zeigt eine groBe Bevdlkerungsstudie des Deutschen
Institutes flir Ernahrungsforschung Potsdam-Rehbriicke (Dife), die
so genannte EPIC-Studie (European Prospective Investigation into
Cancer and Nutrition). Danach haben Menschen, die im Alter von 25
bis 40 Jahren stark an Gewicht zunehmen, ein hdoheres Diabetesrisi-
ko als Menschen, die erst spater Ubergewicht entwickeln.

Diabetes und Ubergewicht treten oft in Kombination mit Bluthoch-
druck und veranderten Blutfettwerten auf. Das Zusammentreffen
dieser Risikofaktoren wird als Metabolisches Syndrom bezeichnet.
So ist bei Menschen mit gestorter Glukosetoleranz oft auch der
Blutdruck und die Triglyceridwert erhéht, wahrend die Konzentration
an ,gutem" HDL-Cholesterin zurlickgeht.

2.2 Erndhrungsgewohnheiten
Eine unglinstige Ernahrungsweise tragt auch unabhdngig vom Kor-

pergewicht zur Entstehung von Diabetes bei. Uberraschend sind die
Studienergebnisse zum Thema Alkohol: Nicht nur hoher Alkoholkon- .. . pak.
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sum, sondern auch Abstinenz ist mit einem hoherem Diabetesrisiko
verbunden. Am wenigsten haufig erkranken Menschen, die mode-
rate Alkoholmengen zu sich nehmen. Professor Matthias Schulze
vom Fachgebiet Public Health Nutrition an der Technischen Univer-
sitdt Miinchen erklart: ,Altere Leute mit leichtem Alkoholkonsum
sind gewodhnlich geslinder als abstinente Gleichaltrige, und zu den
Abstinenzlern zahlen auch Personen mit ehemaligen Alkoholproble-
men. Deshalb deuten die Studienergebnisse darauf hin, dass Per-
sonen mit hoher Alkoholaufnahme ihren Konsum auf ein moderates
MaB reduzieren sollten."

Auch ein niedriger glykamischer Index der Nahrung senkt mégli- Foto: DAK.

cherweise das Diabetesrisiko. Der glykdmische Index erfasst die
Wirkung der Kohlenhydrate auf den Blutzuckerspiegel. Als Be-
zugsgroBe dient reine Glukose, die zu einem raschen Anstieg des
Blutzuckers fuhrt. Glukose hat einen glykamischen Index von 100.
Einen deutlich niedrigeren Wert haben Vollkornbrot, Hilsenfriichte
und Gemise. Allerdings ist die Forschung zu diesem Thema noch
widerspriichlich. Als gesichert gilt dagegen, dass eine hohe Ballast-
stoffaufnahme vor Diabetes schitzt. Glinstig wirken sich vor allem
Ballaststoffe aus Getreideprodukten aus.

Einige Studien deuten darauf hin, dass sich sowohl die Gesamt-
fett- und -kohlenhydrataufnahme als auch die Fettqualitat auf das
Diabetesrisiko auswirken. Vor der Krankheit schiitzen kénnte man
sich danach zum Beispiel, indem man gesattigte Fettsauren durch
mehrfach ungesattigte Fettsdauren ersetzt. Gesattigte Fettsauren
sind vorwiegend in tierischen Produkten enthalten, wéahrend mehr-
fach ungesattigte Fettsduren in Pflanzenélen und Fisch vorkommen.
Nach Ansicht von Matthias Schulze ist die Evidenz fir diese Studien
allerdings ,nicht sehr tberzeugend®.

Nicht nur einzelne Nahrstoffe, auch bestimmte Lebensmittel be-

einflussen das Diabetesrisiko. Wahrend zum Beispiel Kaffeetrinker Kaffeetrinker leiden statistisch gesehen
statistisch gesehen weniger haufig an Typ-2-Diabetes erkranken, weniger haufig an Typ-2-Diabetes. Foto:
leiden Menschen mit hohem Fleischkonsum haufiger an der Krank- Wikipedia.

heit. Welche Mechanismen zur Wirkung dieser Lebensmittel bei-
tragen, ist bisher noch weitgehend unklar. Was den Fleischverzehr
betrifft, gibt es einige Vermutungen. So begiinstigt ein Uberangebot
an Eisen aus Fleisch moéglicherweise die Insulinresistenz. AuBerdem
wird Nitrit aus Fleischprodukten im Koérper zu Nitrosaminen umge-
wandelt, die wiederum toxisch auf die Betazellen der Bauchspei-
cheldrise wirken kénnen.

2.3 Rauchen und Schlafstérungen

Auch Rauchen und Passivrauchen férdern die Entwicklung von
Typ-2- Diabetes. Einige Studien weisen darauf hin, dass junge
Passivraucher haufiger ein Metabolisches Syndrom entwickeln als
Menschen, die in einer rauchfreien Umgebung aufwachsen. Zu-
dem leiden Passivraucher haufiger unter Glukoseintoleranz, die als
Vorstufe von Diabetes gilt. Raucher haben insgesamt ein doppelt
so hohes Risiko flr Diabetes wie Nichtraucher. Besonders hoch ist
das Diabetesrisiko flir mannliche Raucher, wie unter anderem eine
KORA-Studie des Helmholtz Zentrums Mlnchen zeigt. Flr Frauen ist Sowohl Rauchen als auch Passivrauchen
der Zusammenhang zwischen Rauchen und Typ-2-Diabetes weni- beginstigen die Enstehung von Typ-2-
ger gut belegt. Warum Rauchen das Diabetesrisiko erhoht, ist noch ~ Diabetes. Foto: ABDA.

nicht genau geklart. Vermutlich wirken bestimmte Substanzen aus

Zigaretten wie Nikotin und Kohlenmonoxid toxisch auf die Bauch-

speicheldriise und schadigen die Insulinrezeptoren, an denen Insu-
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lin seine Wirkung entfaltet. Hinzu kommt, dass Rauchen die Freiset-
zung von freien Radikalen erhéht und oxidativen Stress verursacht.

Neben Rauchen beeinflusst auch die Schlafqualitdt die Entstehung
von Diabetes. ,Dass Schlafstérungen, Schnarchen und Schlafap-
noe das Risiko flir Typ-2-Diabetes erhéhen, ist mittlerweile durch
zahlreiche Studien belegt", sagt Christa Meisinger vom Helmholtz
Zentrum Miinchen. ,Wenn der Schlaf-Wach-Rhythmus gestort ist®,
erklart Meisinger, ,werden unter anderem Stresshormone ausge-
schittet, die eine Insulinresistenz beglinstigen.™ Dabei scheinen
nicht nur eine sehr kurze Schlafdauer, sondern auch verhaltnisma-
Big lange Schlafzeiten sowie Schlafunterbrechungen das Diabetesri-
siko zu erhéhen.

Dass sich die Schlafqualitat auf das
Diabetesrisiko auswirkt, ist durch Studien
3. Rolle der Gene gut belegt. Foto: DAK.

Ob man im Laufe seines Lebens Diabetes entwickelt oder von der
Krankheit verschont bleibt, darliber entscheiden nicht nur der Le-
bensstil, sondern auch die Gene. Typ-2-Diabetes tritt gehauft in Fa-
milien mit Zwillingen auf. Leidet zum Beispiel ein eineiiger Zwilling
an Diabetes-Typ-2, bekommt der andere Zwilling mit 60 bis 90 Pro-
zent Wahrscheinlichkeit ebenfalls die Krankheit. Kinder von Typ-2-
Diabetikern erkranken drei- bis sechsmal so haufig wie Kinder von
Gesunden. Ursachen fir die familidre Haufung von Typ-2-Diabetes
sind neben der Vererbung auch familiare Ess- und Lebensgewohn-
heiten. Auch in einigen ethnischen Gruppen wie den Pima-Indianern
in Arizona gibt es besonders viele Diabetiker. Uber 30 Prozent der
Bevoélkerung erkranken dort bereits im mittleren Lebensalter an
Typ-2-Diabetes.

Mittels Assoziationsstudien haben Wissenschaftler in den vergan-
genen Jahren zahlreiche Gene identifiziert, die mit Diabetes in Ver- ?
bindung stehen. Besonderes Interesse gilt dabei jenen Genen, die

eine Rolle bei der Insulinsekretion und der Entwicklung von Uberge-

wicht spielen. Im Jahr 2000 wurde das erste ,Diabetesgen™ namens

PPARgamma (peroxysome proliferator-activated receptor gamma) [
entdeckt. Dieses Rezeptor-Gen kodiert fiir einen Transkriptionsfak- a3y,

tor, der an der Zellteilung von Fettzellen beteiligt ist. Eine Mutation '

in PPARgamma, der Pro 12 Ala Polymorphismus, wird mit einem

hoheren Diabetesrisiko in Verbindung gebracht.

g,

b M

Genomweite Assoziationsstudien erlauben heute die Untersuchung

von vielen tausend SNPs (single nucleotide polymorphism) auf

einem Genchip. SNPs beschreiben den Austausch einzelner Basen , )

im Genom. Die Basenunterschiede verdndern entweder das Gen Neben dem Lebensstil beeinflusst auch
. . . die genetische Ausstattung das Diabetes-

selbst oder betreffen die Genregulation. Jiingster Forschungserfolg risiko. Foto: DHGP.

ist die Aufdeckung von sechs Genen, die darauf hindeuten, dass die

Regulation der Insulin produzierenden Zellen gestért ist. Ein inter-

nationales Wissenschaftskonsortium untersuchte in einer genom-

weiten Assoziationsstudie Uiber zwei Millionen SNPs. Aus Deutsch-

land flossen Daten aus der KORA-Studie ein.

Obwohl die Genomforschung in den vergangenen Jahren rasant
zugenommen hat, wei3 man insgesamt noch relativ wenig lGiber den
Einfluss der Gene. , Die Effekte der einzelnen Gene auf das Diabe-
tesrisiko sind sehr klein®, erklart Christa Meisinger. ,Diabetes ist
eine komplexe, multifaktoriell-polygenetische Erkrankung, das heiB3t
viele Gene sind an ihrer Entstehung beteiligt, und davon kennen wir
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noch lange nicht alle.® In Zukunft kénnte ein besseres Verstandnis
der Diabetesgene eine individuellere Pravention ermdglichen, hoffen
Experten.

4. Risikoermittlung

Zur Erfassung des Diabetesrisikos haben Wissenschaftler in den

vergangenen Jahren Risiko-Tests entwickelt. Diese Fragenbégen F= II W'

ermdglichen Menschen, ihr Diabetesrisiko einfach und kostenglins-

tig selbst zu bestimmen. In Deutschland ist der Deutsche Diabe-

tes-Risiko-Test vom Dife gebrdauchlich. Grundlage des Fragebogens -

ist die EPIC-Studie aus Potsdam. Fir eine prazise Voraussage der "

Erkrankungswahrscheinlichkeit sind nach dem Deutschen Diabetes- ‘;:;L-’-‘a-;a ;_:
Risiko-Test folgende Angaben notwendig: Alter, anthropometrische e :
Merkmale (Taillenumfang, BMI), Informationen zum Lebensstil -
(Rauchverhalten, Alkoholkonsum, koérperliche Aktivitat), zur Er- :
nahrung (Konsum von Fleisch, Vollkornbrot und Kaffee) und zum e h .
Bestehen eines Bluthochdrucks. Dass sich anhand dieser Daten das Menschen iiber 45 Jahren sollten sich auf
Erkrankungsrisiko gut abschatzen lasst, bestatigen auch unabhadn- Glukosetoleranzstdrungen testen lassen.
gige Studienpopulationen, beispielsweise aus der EPIC-Heidelberg-  Eqi0: AOK.

Studie. Der Fragebogen steht online unter http://drs.dife.de zur

Verfligung.

Liegt ein erhdhtes Diabetesrisiko vor, sollte man beim Hausarzt
eine Nichternglukosebestimmung bzw. einen oralen Glukosetole-
ranztests durchfiihren lassen. Die Deutsche Diabetes-Gesellschaft
empfiehlt allen Menschen Uber 45 Jahren, sich unabhangig von be-
kannten Risikofaktoren auf Diabetes und Glukosetoleranzstérungen
testen zu lassen.

5. Pravention
Bereits kleine Lebensstilanderungen kénnen vor Diabetes schiitzen.

Um das Diabetesrisiko um 60 Prozent zu verringern, eignen sich
nach einer finnischen Praventionsstudie folgende MaBnahmen:

. Gewichtsreduktion um finf Prozent
. Vier Stunden pro Woche koérperliche Aktivitat
o Aufnahme von 15 g Ballaststoffe pro 1000 Kilokalorien A
. Reduktion der Fettzufuhr auf maximal 30 Prozent der tag- o
lichen Energieaufnahme j [ﬁ,
. Begrenzung der Aufnahme von gesattigten Fettsauren auf
zehn Prozent der téglichen Kalorienzufuhr. In Diabetes-Risikofragebogen wird ab-
gefragt, ob man an Bluthochdruck leidet.
Foto: DAK.

In Deutschland hat die Diabetes-Akademie Bad Mergentheim ein
Programm zur Diabetespravention namens Praedias entwickelt
(http://www.diabetes-praevention.de/) Das Praedias-Programm
bietet Menschen, die an einer Diabetesvorstufe leiden, Informati-
onen zu glinstigem Ernahrungs- und Bewegungsverhalten und zur
Gewichtsabnahme an. Die Informationen werden sowohl schriftlich
als auch in Kursen angeboten. Bei allen Teilnehmern finden regel-
maBig Kontrolluntersuchungen statt. 2005 wurde zum Beispiel ein
Modellprojekt mit der Deutschen Angestellten Krankenkasse (DAK)
gestartet. In einigen Regionen Deutschlands bietet die DAK ihren
Versicherten kostenlos PréaventionsmaBnahmen an.

2004 hat die Deutsche Diabetes-Union auBerdem das Nationales
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Aktionsforum Diabetes mellitus (NAFDM) ins Leben gerufen
(http://www.nafdm.de). Wesentliche Ziele des Forums sind, Diabe-
tesprojekte zu vernetzen und in der Offentlichkeit ein Bewusstsein
fur die Krankheit zu schaffen. Bis 2010 will das NAFDM einen Nati-
onale Diabetes-Aktionsplan vorlegen. Im Februar 2008 wurde daflr
bereits ein Eckpunktepapier vorgestellt. Derzeit wird der Entwurf
Expertengremien zur Stellungnahme vorgelegt. Nach mehreren
Befragungs- und Uberarbeitungsrunden soll der Nationale Aktions-
plan bis 2010 verabschiedet werden. Im Entwurf sind auch Ziele zur
Diabetespravention formuliert.

Foto: tk-online.

Internetlinks

Deutsche Diabetes-Gesellschaft: http://www.deutsche-diabetes-ge-
sellschaft.de/

Deutsche Gesellschaft fir Erndhrung (DGE): http://www.dge.de

Deutsches Institut fir Erndhrungsforschung Potsdam-Rehbriicke
(Dife): http://www.dife.de/

Diabetes Deutschland: Informationsdienst des Deutschen Diabetes-
Zentrums (DDZ): http://www.diabetes-deutschland.de/

Diabetes-Union e.V: Vereinigung von Diabetikern, Forschern, Arzten
und Diabetes-Beratern: http://www.diabetes-union.de/

Diabetes-world: Diabetes-Initiative fir Patienten: http://www.dia-
betes-world.net/

Diabseite: Unabhangiges Diabetesportal: http://www.diabsite.de Foto: DAK.

Deutscher Gesundheitsbericht Diabetes 2008, Herausgeber: Deut-

sche Diabetes- Union und Nationales Aktionsbliindnis Diabetes mel-
litus: http://134.99.12.236/~nafdm/webseite/upload/Gesundheits-
bericht_Diabetes_2008.pdf

Helmholtz Zentrum Minchen: ,Regulation der Insulin-Produktion
gestort: Genomstudie wirft neues Licht auf die Entstehung von Dia-
betes" (Pressemeldung): http://www.helmholtz-muenchen.de/pres-
se/pressemitteilungen/pressemitteilungen-2008/pressemitteilung-
2008-detail/article/781/9/index.html

Helmholtz Zentrum Minchen: HMGU News, Ausgabe 6-2008:
~Molkskrankheit Diabetes: Neue Impulse in Pravention, Diagnostik
und Therapie".
https://www.helmholtz-muenchen.de/index.php?id=4914

KORA-Plattform am Helmholtz Zentrum Minchen - Deutsches For-
schungszentrum fir Gesundheit und Umwelt: Foto: DAK.
http://www.helmholtz-muenchen.de/kora/

Praxis-Leitlinien der Deutschen Diabetes-Gesellschaft
http://www.deutsche-diabetes-gesellschaft.de/redaktion/mittei-
lungen/leitlinien/Uebersicht_Praxisleitlinien.php
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