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Gestorte Glucosetoleranz

Kann Pioglitazon Diabetes verhiten?

Eine gestorte Glucosetoleranz ist nicht selten der erste Schritt
auf dem Weg zu einem Typ 2-Diabetes mellitus mit allen da-
mit verbundenen Risiken und Folgen fiir den Patienten. Diese
Entwicklung méglichst aufzuhalten wird durch verdnderten
Lebensstil und mit antidiabetischen Medikamenten versucht.
Eine neue Studie weckt die Hoffnung, dass sich dabei der In-
sulinsensitizer Pioglitazon als besonders erfolgreich erweisen
kénnte.

Bei der am University of Texas Health Center in San Antonio durch-
gefithrten randomisierten Doppelblindstudie (Actos Now for Pre-
vention of Diabetes, kurz: ACT NOW) erhielten 602 Risikopatien-
ten mit beeintrichtigter Glucosetoleranz jeden Morgen entweder
eine Tablette Pioglitazon oder ein Placebo. Viermal im Jahr wur-
de die Niichternglucose gemessen, jahrlich ein oraler Glucosetole-
ranztest durchgefiihrt.

Wiahrend der im Mittel 2,4jahrigen Beobachtungszeit entwi-
ckelten in der Pioglitazon-Gruppe 2,1% der Patienten einen Typ
2-Diabetes, in der Placebogruppe waren es 7,2%. Das bedeutete
eine hochsignifikante Risikosenkung um 72%, mehr, so Studien-

Erste Zwischenauswertung der VIVA-Studie

leiter DeFronzo, als bisher jemals durch Diét, korperliche Aktivi-
tat oder Medikamente erzielt werden konnte. Bei 48% der mit dem
Glitazon behandelten Patienten normalisierte sich der Blutzucker-
spiegel, unter Placebo nur bei 28%. Die Niichternglucose sank un-
ter Verum um 11,7 mg/dl, um lediglich 8,1 mg/dl in der Kontroll-
gruppe. Auch der HbAlc-Wert entwickelte sich unter Pioglitazon
signifikant giinstiger.

Und das war noch nicht alles. Der Insulinsensitizer sorgte auch
fir eine Senkung des diastolischen Blutdrucks (um 2mmHg vs. 0),
eine geringere Verdickung der Intima media der Karotis sowie fiir
einen starkeren Anstieg des HDL-Cholesterins (um 7,35 mg/dl vs.
4,5mg/dl). Der Preis dafiir: Das Kérpergewicht der Probanden stieg
unter Pioglitazon signifikant starker an als unter Placebo (im Mittel
um 3,9 kg vs. 0,77 kg). Auch hatten die Patienten der Verumgrup-
pe doppelt so hiufig unter Odemen zu leiden (12,9% vs. 6,4%). Das
aber liesse sich laut DeFronzo moglicherweise durch eine Dosisre-
duzierung mildern.

WFR
R. A. DeFronzo et al., N Engl J Med 2011; 364:1104-1115

Weniger Osteoporose-Schmerzen

mit lbandronat

Die Bisphosphonate Ibandronat und

Fiir die Studie sollten iiberwiegend the-

hohte sich der Anteil der Patientinnen mit

Alendronat verringern nicht nur die
Frakturrate, sondern auch die Osteopo-
rose-bedingten Schmerzen. Ibandronat
i.v. schneidet dabei besser ab.

Die Behandlung von Osteoporose-Patien-
tinnen mit den Bisphosphonaten Ibandro-
nat oder Alendronat bewirkt eine deutliche
Reduktion osteoporosebedingter Schmer-
zen. Die intravendse Applikation von Iban-
dronat scheint dabei eine bessere Wirkung
zu zeigen. Das geht aus einer ersten Zwi-
schenauswertung der nicht-interventionel-
len VIVA-Studie hervor, in der Adhidrenz
und Wirksamkeit von Ibandronat (Bonvi-
va®) iv. im Vergleich zu Alendronat 70mg
oral unter Alltagsbedingungen untersucht
wurden.

In die Studie wurden innerhalb von
acht Monaten von 664 teilnehmenden Arz-
ten insgesamt 6064 Patientinnen mit post-
menopausaler Osteoporose eingeschleust.
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rapienaive Patientinnen gewonnen wer-
den. Bei 75 Prozent lag der Therapiebeginn
etwa einen Monat vor der Eingangsuntersu-
chung zur Studie. Die Beobachtungszeit pro
Patientin betrug 12 Monate.

Eine erste Auswertung nach drei Mo-
naten zeigte, dass der Analgetikaeinsatz in
beiden Gruppen in den letzten sieben Ta-
gen vor der Zwischenvisite gegeniiber der
Eingangsuntersuchung deutlich zuriickge-
gangen war. In der Ibandronat-Gruppe ging
der Schmerzmittelverbrauch um 9,1 Pro-
zentpunkte von 46,5 Prozent auf 37,4 Pro-
zent und in der Alendronatgruppe um 7,1
Prozentpunkte von 43,7 Prozent auf 36,6
Prozent zuriick.

Der Anteil der Patientinnen, die un-
ter Ibandronat keine oder leichte Schmer-
zen hatten, erhohte sich von 36 Prozent bei
der Eingangsuntersuchung auf 53 Prozent
bei der Zwischenvisite. Mit Alendronat er-

keinen oder nur leichten osteoporosebe-
dingten Schmerzen von 42 Prozent bei der
Eingangsuntersuchung auf 54 Prozent nach
drei Monaten.

Die Wirksamkeit von Bisphosphona-
ten bei Frauen mit postmenopausaler Os-
teoporose ist in grossen klinischen Studi-
en eindeutig belegt worden. Allerdings ist
die Ubertragbarkeit solcher Ergebnisse in
die tégliche Praxis nur begrenzt maglich.
Ein Hauptgrund ist die oft mangelnde The-
rapieadhérenz bei der Behandlung mit ora-
len Bisphosphonaten. Die i.v.-Applikation
von Ibandronat ermdglicht im Gegensatz
zur oralen Therapie eine optimale Biover-
fugbarkeit und Therapietreue.
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Referenzwerte fUr die Einnahme von
Kalzium und Vitamin D

Das Zusammenwirken von Kalzium und Vitamin D ist hin-
sichtlich einer optimalen Knochenfestigkeit von grosster
Wichtigkeit. Verschiedene Meta-Analysen haben gezeigt, dass
Kalzium und Vitamin D das Risiko fiir osteoporotische Fraktu-
ren zu senken vermégen (1-4).

ine Arbeitsgruppe des Institute of Medicine hat eine Studie tiber

die Bedirfnisse der Bevolkerung hinsichtlich dieser Nahrungs-
bestandteile und die entsprechenden skelettalen und extraskelettalen
Outcomes durchgefiihrt. Die Ergebnisse wurden kiirzlich in einem
Bericht iiber die neuen Referenzeinnahmewerte fiir Kalzium und Vi-
tamin D veroffentlicht (5). Die fiir den Kliniker wesentlichen Punkte
sind nachfolgend zusammengefasst.

Die drei zentralen Fragen, die in diesem Rapport im Lichte der
wachsenden wissenschaftlichen Erkenntnisse {iber die letzten 10 bis
15 Jahre zu diesen Nahrungsbestandteilen angesprochen werden, sind:
1. Welche Gesundheitszustinde werden durch die Vitamin-D- und/

oder Kalziumeinnahme beeinflusst?
2. Wieviel Kalzium und Vitamin D wird zur Erreichung eines wiin-
schenswerten Gesundheitszustands benotigt?
3. Wie viel ist zu viel?
Der Bericht gibt Einblick in die Evidenz sowohl fiir skelettale als auch
extraskelettale Ergebnisse und fasst die neuen Dietary Reference In-
takes (DRIs) fur Kalzium und Vitamin D zusammen. Der volle Be-
richt ist unter www.iom.edu/vitamind einsehbar.

Der Ausschuss bestitigt, dass die verfiigbare wissenschaftliche
Evidenz eine wichtige Rolle fiir Kalzium und Vitamin D in der Ge-
sundheit des Skeletts unterstiitzt, dies im Einklang mit einer Ursache-
Wirkungs-Beziehung, und dass eine solide Grundlage fiir die Bestim-
mung der Aufnahme-Anforderungen besteht.

Fur extraskelettale Zustinde, einschliesslich Krebs, Herz-Kreis-
lauferkrankungen, Diabetes und Autoimmunerkrankungen, ist die
Evidenz widerspriichlich und in Bezug auf die Kausalitét nicht schliis-
sig. Sie ist daher unzureichend, um iiber den Nahrungsbedarf zu in-
formieren. Resultate zu extraskelettalen Ergebnissen aus randomi-
sierten klinischen Studien sind begrenzt und in der Regel wenig in-
formativ. Basierend auf der Knochengesundheit liegt das empfohle-
ne didtetische Mass (Recommended Dietary Allowance, RDA, fiir
297,5% der Bevolkerung) fiir Kalzium in einem Bereich von 700 bis
1300 mg/Tag fiir mehr als ein Jahr alte Personen.

Fur Vitamin D betragt die RDA 600 IU/Tag fiir 1- bis 70-Jahri-
ge und 800 IU/Tag fiir iiber 70-Jahrige, entsprechend einem Serum-
25-Hydroxy-Vitamin D-Wert von mindestens 20 ng/ml (50 nmol/l).
Dies entspricht den Anforderungen von mindestens 97,5% der Bevol-
kerung. RDAs fiir Vitamin D wurden unter Bedingungen minimaler
Sonneneinstrahlung wegen der grossen Variabilitdt der Vitamin-D-
Synthese durch UV-Licht und wegen der Risiken von Hautkrebs fest-
gelegt. Hohere Werte waren nicht konsistent mit grésseren Nutzen
verbunden und fiir einige Ergebnisse wurden U-férmige Kurven be-
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Referenzwerte fiir die Einnahme von
Kalzium und Vitamin D Institute of Medicine

Eine Arbeitsgruppe des Institute of Medicine hat im Auftrag der amerika-
nischen und kanadischen Regierung neue Referenzwerte fiir die Kalzi-
um- und Vitamin-D-Zufuhr® festgelegt:
Kalzium Vitamin D
Empfohlene | Ober- |[Empfohlene| Ober-
tagliche | grenze | tagliche | grenze
Zufuhr Zufuhr
Lebensabschnitt mg/Tag mg/Tag |E/Tag |E/Tag
0-6 Monate * 1000 o 1000
6-12 Monate * 1500 o 1500
1-3 Jahre 700 2500 600 2500
4-8 Jahre 1000 2500 600 3000
9-13 Jahre 1300 3000 600 4000
14-18 Jahre 1300 3000 600 4000
19-30 Jahre 1000 2500 600 4000
31-50 Jahre 1000 2500 600 4000
51-70 Jahre — Manner 1000 2000 600 4000
51-70 Jahre - Frauen 1200 2000 600 4000
> 70 Jahre 1200 2000 800 4000
14-18 Jahre Schwanger-
schaft/Stillzeit 1200 c0ed e 4000
19-50 Jahre Schwanger-
schaft/Stillzeit 1LY 2800 e 4000
* Die ,adaquate Zufuhr betragt 200 mg/Tag zwischen O und 6 Monaten sowie 260 mg/Tag
zwischen 6 und 12 Monaten
** Die ,adaquate Zufuhr* betragt 400 |E/Tag zwischen O und 6 Monaten sowie 400 IE zwischen 6
und 12 Monaten

obachtet, mit Risiken sowohl bei niedrigen als auch bei hohen Spie-
geln. Der Ausschuss stellte fest, dass die Prévalenz von Vitamin-D-
Mangel in Nordamerika tiberschétzt wurde. Es wurde die Dringlich-
keit fiir Forschung und fiir klinische Schwerpunkte identifiziert, dar-
unter die Neubewertung der Laborwerte fiir 25-Hydroxy-Vitamin D,
um Probleme sowohl der Unterversorgung als auch der Uberbehand-
lung zu vermeiden. red.
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