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Es gibt keinen Zweifel, die
bariatrische bzw. metabolische
Chirurgie ist die erfolgreichste
Therapieform fiir morbid adipodse
und iibergewichtige Patienten mit
Diabetes mellitus Typ 2. Sie erwies
sich als das Schliisselinstrument
nicht nur in dessen Therapie.

Hintergrund

Schon vor mehr als einem halben Jahr-
hundert erkannten Friedmann et al. [8]
in New York, dass die Magenchirurgie
einen positiven Effekt auf den glykdmi-
schen Stoffwechsel diabetisch erkrankter
Patienten hat. Vor immerhin fast 20 Jah-
ren beschrieben Pories et al. [22] in ei-
ner ersten Beobachtungsstudie die sensa-
tionellen Ergebnisse der metabolischen
Chirurgie. Und auch heute noch gilt die
im Titel ihrer Publikation getroffene Aus-
sage: ,Who would have thought it*

Inzwischen weisen hochrangig publi-
zierte Studien auf die Uberlegenheit der
chirurgischen gegentiber der konservati-
ven Therapie in der Behandlung des Typ-
2-Diabetes hin [4, 7, 17, 29, 30]. Dartiber
hinaus werden Endorganschiden an Nie-
ren, Augen und auch die Polyneuropathie
durch metabolisch-chirurgische Eingrif-
fe in ihrer Entwicklung unterbrochen,
wenn nicht sogar verbessert [18].

Der gesamte fettleibige Teil der
Bevolkerung, der unter Diabetes
mellitus Typ 2 leidet, sollte kiinftig
Anspruch auf eine chirurgische
Therapie haben.

Das britische NICE (,,National Insti-
tute for Health and Care Excellence®;
B Infobox 1) empfahl 2014, dass nicht
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Aktuelle Datenlage

nur in Bezug auf Lebensqualitit und
-dauer sowie zur Vermeidung von Lang-
zeitkomplikationen des Typ-2-Diabetes
wesentlich mehr adipose Patienten mit
dieser Erkrankung Zugang zur meta-
bolischen Chirurgie erhalten sollten.
Auch gesundheitsokonomisch  sollte
die operative Therapie allen Betroffe-
nen zuginglich gemacht werden. Diese
bemerkenswerte Einschitzung unserer
européischen Nachbarn ldsst hoffen, dass
die metabolische Chirurgie auch hier-
zulande zukiinftig einen entsprechend
hoheren Stellenwert in der Therapie der
Diabeteserkrankung haben wird.
Interessant ist, dass die Wirkmecha-
nismen der operativen Verfahren nicht
nur einen indirekten ({iber die Gewichts-
abnahme), sondern auch einen direkten
Einfluss auf pathophysiologische und
physiologische  Stoffwechselmechanis-
men haben. Intestinale Hormone, Ver-
anderungen der Leberfunktion, Verin-
derungen der Gallensdurekonzentration
und die Modifikation des intestinalen
Mikrobioms wirken sich direkt auf die
diabetologische Stoftwechsellage aus [14,
23, 30]. Diese gewichtsunabhingige Ver-
anderung des Stoftwechsels ist den Effek-
ten der konservativen Therapie deutlich
tberlegen. Zusitzlich werden zerebrale
Sittigungs- und Hungerzentren nach
einer Operation soweit beeinflusst, dass
Patienten eine Diit nicht mehr als Qual,
sondern als Normalzustand empfinden.
In Deutschland gelten Schlauchma-
gen, Magenbypass, Magenband und bi-
liopankreatische Diversion als Standard-
verfahren, wobei Schlauchmagen- und
Magenbybassanlage etwa 95 % der Ein-
griffe ausmachen [10, 24]. Beide Verfah-
ren fithren in Abwéigung aller Risiken zur
besten Gewichtsreduktion und zu den

glinstigsten metabolischen Verbesserun-
gen.

Verfahrenswahl und Techniken

Verfahrenswahl

Entscheidende Kriterien sind das Aus-
gangsgewicht des Patienten [BMI (Body-
Mass-Index)], die vorhandenen Begleit-
erkrankungen, das Essverhalten, das
allgemeine Operationsrisiko sowie die
Compliance des Patienten [24]. Eben-
falls Berticksichtigung finden Alter, Ge-
schlecht, Beruf, die Notwendigkeit einer
dauerhaften =~ Medikamenteneinnahme
(z. B. nichtsteroidale Antiphlogistika,
Antikoagulanzien, Immunsupressiva)
und Sonderkonditionen wie das Vorlie-
gen entziindlicher Darmerkrankungen.
Die Wahl des Verfahrens trifft das behan-
delnde Arzteteam im Konsens mit dem
vollumfanglich informierten Patienten.

Operationsverfahren

Schlauchmagen

Die sog. Sleeve-Gastrektomie (8 Abb. 1a)
ist gemdf$ Statistisches Bundesamt seit
2010 der haufigste bariatrische Eingriffin
Deutschland mit den gréften Zuwachs-
raten und einem Anteil von etwas mehr
als 50 % der insgesamt 8709 adipositas-
chirurgischen Eingriffe im Jahre 2013. Sie
war urspriinglich als erster Schritt von
2 Operationen [BPD-DS (biliopankrea-
tische Diversion mit Duodenalswitch),
@ Abb. 1d] bei Extremformen der Adipo-
sitas (BMI> 60 kg/m?) angewandt wor-
den. Fundus und Corpus werden subto-
tal entfernt und das Magenvolumen um
mehr als 90 % reduziert (@ Abb. 2), der
verbleibende Restmagen entspricht etwa
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Infobox1 Mehr Informationen
zum Thema/Internetlinks

== Chirurgische Arbeitsgemeinschaft
Adipositastherapie und metabolische
Chirurgie (CAADIP): www.dgav.de/
arbeitsgemeinschaften/caadip.html

== Kompetenznetz Adipositas:
www.kompetenznetz-adipositas.de

== Expertengruppe Metabolische Chirurgie:
www.expertengruppe-mbc.de

== NICE: http://www.nice.org.uk

== S3-Leitlinie Adipositas — Pravention
und Therapie: www.awmf.org/leitlinien/
detail/ll/050-001.html

== S3-Leitlinie Chirurgie der Adipo-
sitas: www.awmf.org/leitlinien/
detail/Il/088-001.html

einer kleinen Banane. Das Wirkprinzip
umfasst die Nahrungsrestriktion ebenso
wie hormonelle Mechanismen in Form
eines rascheren Sittigungsgefiihls und
einer Reduzierung von Hungergefiihl
und Heilhungerattacken. Dies ist mut-
mafllich ein wesentlicher Grund, warum
die Patienten neben einem dramatischen
Verlust an Ubergewicht von 60-70 % ei-
ne gute Lebensqualitit wiedererlangen.
Weitere Vorteile liegen im Erhalt der
Magenpassage und der weiterhin pro-
blemlosen Durchfiithrbarkeit einer OGD
(Osophagogastroduodenoskopie)  und
ERC/P (endoskopische retrograde Chol-
angiografie/endoskopische  retrograde
Cholangiopankreatikografie). Durch Er-
halt des Pylorus wird zudem ein Dum-
ping-Syndrom verhindert. Ein Mangel an
Vitaminen/Spurenelementen ist selten.
Der Einsatz von Multivitaminpraparaten
wird dennoch allgemein empfohlen.

» Die Sleeve-Gastrektomie ist
irreversibel

Der Eingriff ist im Gegensatz zur Ma-
genbandoperation unumkehrbar und bei
Genuss hochkalorischer Getrinke evtl.
nicht ausreichend effektiv. Eine sog. Re-
do-Operation, also ein Bypassverfahren
im 2. Schritt, kann relativ unkompliziert
durchgefiihrt werden, ebenso eine erneu-
te Verkleinerung des Restmagens im Fall
einer Ausdehnung.
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Roux-en-Y-Magenbypass

Beim klassischen Roux-en-Y-Magen-
bypass (45% der Eingriffe) wird der
Magen wenige Zentimeter unterhalb
des Mageneingangs abgesetzt. Das Je-
junum wird 50 cm nach dem Treitz-
Band ebenfalls durchtrennt und mit
seinem aboralen Ende mit dem klei-
nen Magenpouch verbunden. Nach etwa
150 cm wird das andere Diinndarmen-
de an die hochgezogene Schlinge ge-
ndht (sog. Roux-Y-Rekonstruktion).
Das bedeutet, der Magen wird auf einen
15-25 ml grolen Pouch reduziert, und
durch die Y-Rekonstruktion nach Roux
wird die Passage so umgewandelt, dass
Nahrung und Verdauungssifte erst im
mittleren Diinndarm vermengt wer-
den (B Abb. 1b). Das Wirkprinzip liegt
in einer Nahrungsmittelrestriktion und
hormonellen Mechanismen, zusétzlich
liegt eine malabsoptive Komponente
vor. Sowohl positive als auch negative
Auswirkungen hat die meist vorhan-
dene Unvertraglichkeit von Fetten und
konzentriertem Zucker. Zuckerhaltige
Speisen konnen ein Dumping-Syndrom
auslosen. Der zu erwartende Gewichts-
verlust liegt ebenfalls bei etwa 60-70 %
des Ubergewichts. Zu beachten ist die
notwendige lebenslange Einnahme von
Vitamin- und Mineralpriparaten (z. T.
als Injektion), zudem sind Endoskopien
des blinden Magenanteils und des Duo-
denums einschlieSlich ERC/P nicht mehr
moglich. Die orale Einnahme von nicht-
steroidalen Antiphlogistika ist riskant
und nicht zu empfehlen. Ein Gewichts-
wiederanstieg ist bei Bypasspatienten
ebenfalls moglich, die chirurgischen
Moglichkeiten sind in diesen Féllen sehr
begrenzt und oft sehr aufwendig.

Steuerbares Magenband (,gastric
banding”)

Bis 2007 war das Anlegen eines Magen-
bands (B Abb. 1c) der haufigste Eingriff,
im Jahr 2013 machte sein Anteil nur
noch etwa 3 % aus. Laparoskopisch wird
einverstellbares Silikonband etwas unter-
halb des Mageneingangs um den Magen
gelegt und ein maximal 15 ml fassender
Pouch gebildet. Die innen liegende Seite
des Bandes lésst sich tiber einen Port be-
fullen und so der Grad der Restriktion
definieren. Wirkprinzip ist die Restrikti-

on: Anfanglich verspiiren die Patienten
meist neben der erzwungenen Passage-
verzogerung durch Dehnung des kleinen
Vormagens ein rasches Sittigungsgefiihl.
Energiereiche Fliissigkost kann jedoch
weiter aufgenommen werden, das Ver-
fahren erfordert daher eine gute Indika-
tionsstellung und Compliance.

Duodenalswitch

Dieser Eingriff wird korrekt als bilio-
pankreatische Diversion mit Duodenal-
switch bzw. BPD-DS bezeichnet. Durch
Durchtrennung des Diinndarms wenige
Zentimeter postpylorisch sowie des Je-
junums 250 cm vor der Ileozdkalklappe
und Anastomose zwischen Duodenum
und Jejunum unmittelbar postpylorisch
sowie zwischen Jejunum und Ileum
wird der Diinndarm weitgehend aus
der Nahrungspassage ausgeschaltet und
zusdtzlich der Magen im Sinne eines
Schlauchmagens verkleinert (8@ Abb. 1d).
Auch Appendix und Gallenblase werden
entfernt. Der gemeinsame Schenkel, in
dem Nahrungsbrei und Verdauungs-
sifte zusammenkommen, ist lediglich
100 cm lang. Dadurch kommt es zu
einer erheblichen Malabsorption von
Fett und Vitaminen. Durch den Erhalt
des Pylorus ist ein Dumping-Syndrom
unwahrscheinlich. Das Verfahren ist
hinsichtlich des Gewichtsverlusts am ef-
fektivsten [EWL (,extreme weight loss®)
bis 90 %]. Aufgrund einer hohen Letalitit
insbesondere bei einem BMI > 50 kg/m?
erfolgt dieser Eingriff hiufig zweizei-
tig (sog. Stufenkonzept). Er zdhlt zu
den anspruchsvollsten laparoskopischen
Operationen.

Das Risiko einer Mangelerndhrung ist
sehr hoch.

Eiweiffimangel, Andmie und Osteoporose
sowie iibelriechende Fettstiihle sind eine
hiufige Folge. Regelmiflige Kontrollen
sowie ggf. Therapie sind unabdingbar.
Dieser Eingrift erfolgt daher fast aus-
schliefllich bei Patienten mit extremer
Adipositas oder unzureichendem Ge-
wichtsverlust nach Sleeve-Gastrektomie.
Derzeit liegt sein Anteil bei etwa 1 % aller
bariatrischen Eingriffe in Deutschland.
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Aktuelle Studien und Datenlage

Der Begriff metabolische Chirurgie wur-
de erstmalig von Buchwald in den 70er
Jahren des letzten Jahrhunderts einge-
fahrt. 2009 publizierten Buchwald et
al. [4] eine Metaanalyse, welche den
erheblichen Einfluss der metabolischen
Chirurgie auf den Diabetes mellitus
Typ 2 demonstriert. Eine Verbesserung
des Blutzuckerstoffwechsels innerhalb
der ersten 2 Jahre nach Operation wurde
bei 82 % der Patienten beobachtet, und
62 % waren ldnger als 2 Jahre in Re-
mission. Den stirksten Einfluss auf die
Diabeteserkrankung hatte die biliopan-
kreatische Diversion (95,1 %), gefolgt
vom Magenbypass (80,3 %), der Gastro-
plastie (79,7 %) und schliefllich dem
Magenband (56,7 %). Einbezogen in die
Metaanalyse wurden Studien der Jahre
1990-2006 und insgesamt 135.246 Pati-
enten [4].

Die vor mehr als 20 Jahren initiierte
SOS-Studie (SOS: ,,Swedish obese sub-
jects) von Sjostrom et al. [30, 31] zeigte
ahnlich eindrucksvolle Daten mit einer
Diabetesremissionsrate von 72 % 2 Jahre
nach der Operation vs. 16 % in der Kon-
trollgruppe. Nach 15 Jahren hatte sich die
Zahl der in Remission befindlichen Pa-
tienten zwar auf 30 % reduziert, lag aber
immer noch weit hoher als in der Grup-
pe der konservativbehandelten Patienten
mit 6 %, obwohl damals tiberwiegend re-
striktive Verfahren wie das Magenband
zum Einsatz gekommen waren.

Chirurgische Eingriffe haben
einen praventiven Effekt auf die
Entwicklung mikrovaskularer
Komplikationen und die
Neuentstehung eines Typ-2-
Diabetes.

Dabei zeigt die SOS-Studie nicht nur
einen therapeutischen Effekt auf den Dia-
betes mellitus Typ 2 auf, sie belegt auch
einen priventiven Langzeiteffekt. Dia-
betesneuerkrankungen traten nach der
Operation signifikant seltener als bei den
nichtoperierten Patienten auf — mit 1 vs.
8 % nach 2 und 7 vs. 24 % nach 10 Jahren
[5, 30].

In der 15-Jahres-Auswertung waren
zudem die Inzidenz von mikrovaskuldren
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Zusammenfassung

Hintergrund. In den letzten Jahren

fand ein Wandel in der Zielsetzung der
bariatrischen Chirurgie statt — weg von
alleiniger Gewichtskontrolle hin zur Kontrolle
des gesamten Metabolismus. Diese sog.
metabolische Chirurgie entwickelte sich

zur effektivsten Therapieform des Diabetes
mellitus Typ 2 bei Adipositas. Sie erwies

sich als das Schlisselinstrument nicht nur

in der Therapie dieser Krankheit, sondern
auch fiir alle anderen adipositasassoziierten
Folgeerkrankungen.

Diskussion. Magenbypass, Schlauchmagen,
Magenband und biliopankreatische Diversion
sind den konventionellen Therapien weit
iberlegen und zeigen signifikant bessere
Remissionsraten in der Behandlung des
Diabetes mellitus Typ 2. Inzwischen werden
Wirkmechanismen nachgewiesen, die

DOl 10.1007/511428-015-0003-3

Metabolische Chirurgie. Aktuelle Datenlage

iber die bisher bekannten wie Restriktion
und Malabsorption hinausgehen. Die
aktuelle Literatur deutet darauf hin, dass der
Schlauchmagen und der Magenbypass in
Abwdgung aller Risiken mit den giinstigsten
metabolischen Verbesserungen einhergehen.
Dariiber hinaus steigern diese operativen
Therapieverfahren die Lebenserwartung und
-qualitat der betroffenen Patienten deutlich.
Schlussfolgerung. Es bleibt unverstandlich,
dass adip6sen Patienten mit Diabetes mellitus
Typ 2 aus Unwissenheit oder gegen besseren
Wissen diese lebensrettende Therapie der
metabolischen Chirurgie vorenthalten wird.

Schliisselworter

Bariatrische Therapie - Diabetes melli-
tus - Adipositas - Operative Techniken -
Adipositaschirurgie

Abstract

Background. The aim of bariatric surgery
has changed from only weight reduction

to controlling metabolic disease. Metabolic
surgery is not only the most effective therapy
for treating obesity-related diabetes mellitus
type 2, butis also key for the treatment of all
other obesity-associated diseases.
Discussion. Gastric bypass, sleeve gastrec-
tomy, gastric banding, and biliopancreatic
diversion are highly superior to conventional
therapies and show significantly better
remission rates in the treatment of diabetes
mellitus type 2. Meanwhile, mechanisms
beyond restriction and malabsorption have
been identified. Data from the current

Metabolic surgery. Current situation

literature suggest that gastric bypass

and sleeve gastrectomy provide the best
metabolic improvements in consideration of
all risks. In addition, these surgical therapy
methods significantly increase life expectancy
and quality of life of patients.

Conclusion. Thus, this life-saving therapy
should be offered to obese patients with
diabetes mellitus type 2.

Keywords

Bariatric surgery - Diabetes mellitus - Obesity -
Surgical procedures, operative - Obesity
surgery

Komplikationen um 50 % und die derma-
krovaskuldren Komplikationen um 33 %
geringer als in der Kontrollgruppe [31].

2008 wurde erstmalig eine randomi-
sierte Studie von Dixon et al. [7] publi-
ziert, in welcher ein signifikant besserer
Einfluss des Magenbands auf die Behand-
lung des Typ-2-Diabetes im Vergleich
zur konservativen Therapie nachgewie-
sen werden konnte. Auf hohem Evidenz-
niveau war es gelungen, den positiven
Einfluss eines bariatrischen Verfahrens

im Vergleich zur konventionellen Thera-
pie zu beschreiben.

2012 wurden 2 weitere prospektiv-
randomisierte Studien im ,,New Journal
of Medicine“ publiziert, seither wird die
metabolische Chirurgie auch von dia-
betologischer Seite ernsthaft diskutiert.
Schauer et al. [28] behandelten 150 Pati-
enten mit unkontrolliertem Typ-2-Dia-
betes, wovon 1/3 eine intensive medizini-
sche Therapie erhielten, bei 1/3 zusitzlich
zur medizinischen Betreuung eine Ma-
genbypass- und bei 1/3 zusitzlich zur me-
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Abb. 1 A Die 4 wichtigsten adipositaschirurgischen Verfahren gemag S3-Leitlinie (B Infobox 1),
a Schlauchmagen (Sleeve-Gastrektomie, etwa 50 % der Eingriffe). b Roux-en-Y-Magen-Bypass (etwa
45 % der Eingriffe), c Magenband (< 5 % der Eingriffe), d biliopankreatische Diversion mit Duodenal-

switch (etwa 1% der Eingriffe). © T.P. Hiittl

dizinischen Therapie eine Schlauchma-
genoperation durchgefithrt wurden. Un-
ter den Patienten mit einem Magenbypass
erreichten42 % 1 Jahrnach der Operation
eine Vollremission ihrer Diabeteserkran-
kung (sozusagen eine Heilung). Von den
Patienten mit einem Schlauchmagen er-
reichten 37 % die Remission gegeniiber
nur 12% der konservativ behandelten
Patienten. Damit zeigten die operierten
Patienten deutlich bessere Resultate als
die rein konservativ behandelten.

Im Langzeitverlauf von 3 Jahren
wurden diese Ergebnisse eindrucksvoll
bestitigt und 2014 [29] publiziert. So
sank in der Gruppe der bariatrisch
behandelten Patienten der HbA;. (Hi-
moglobin A,c) durchschnittlich von 9,3

‘ Der Diabetologe

auf 6,7 % (Magenbypass) bzw. von 9,5
auf 7 % (Schlauchmagen). In der Grup-
pe der konservativ behandelten Patien-
ten lagen die HbA,.-Durchschnittswer-
te nach 3 Jahren erneut bei 8,4 %. Dar-
tiber hinaus wurde in dieser Studie eine
signifikant bessere Lebensqualitit nach
operativer Intervention als nach konser-
vativer Therapie beschrieben [29]. Dabei
zeigte sich auch, dass durch eine Opti-
mierung der konservativen Therapie ne-
ben einer besseren glykdmischen Kon-
trolle auch ein Gewichtsriickgang (-4 %
des Ausgangsgewichts) erreicht werden
kann, wenngleich die Gewichtsreduktion
nach Bypass- 24 % und nach Schlauch-
magenanlage 21 % betrug.

Mingrone et al. [17] publizierten im
Jahr 2012 eine randomisierte Studie mit
60 adipdsen Patienten mit Typ-2-Diabe-
tes. Jeweils 20 Patienten erhielten einen
Magenbypass bzw. eine biliopankreati-
sche Diversion bzw. die bestmogliche
konventionelle Therapie. Die Autoren
beobachteten 2 Jahre nach der Ope-
ration eine komplette Remission des
Diabetes bei 75 % der Patienten mit By-
passanlage und bei 95% der Patienten
mit biliopankreatischer Diversion. Die
optimiert konservativ therapierten Pati-
enten erreichten keine Remission. Auch
diese Studie verdeutlicht eindrucksvoll,
dass die metabolische Chirurgie der kon-
ventionellen Therapie in der Kontrolle
des Typ-2-Diabetes tiberlegen ist.

) Die metabolische Chirurgie
ist der konventionellen Therapie
bei Typ-2-Diabetes liberlegen

In einer Langzeitstudie von Brethauer
et al. [3] wurden unterschiedliche meta-
bolisch-chirurgische Eingriffe und ihre
Wirksamkeit auf die diabetische Stoff-
wechsellage im 6-Jahres-Verlauf vergli-
chen. In der 2013 publizierten Arbeit
wurden 217 Patienten untersucht. Da-
von wurden bei 162 eine Magenbypass-
operation und bei 23 eine Schlauchma-
genanlage durchgefiihrt, und 32 erhielten
ein Magenband. Die besten Resultate in
Bezug auf die Remission der Diabeteser-
krankung erreichten dabei die Patienten
mit einem Magenbypass.

Aktuelle Metaanalysen bestitigen
die Ergebnisse der vorliegenden ran-
domisierten Studien. Chang et al. [6]
prasentierten 2014 eine Metaanlayse,
in die 37 randomisierte Studien und
127 Beobachtungsstudien der Jahre
2003-2012 einbezogen wurden. Die
Ergebnisse beschreiben eine deutlich
erfolgreichere Gewichtsreduktion nach
operativer Intervention und gleichzeitig
eine verbesserte Diabetesstoffwechsel-
lage. Magenbypass und Schlauchmagen
erwiesen sich dabei in der Therapie des
Typ-2-Diabetes als dhnlich gut.

In der ebenfalls 2014 publizierten Me-
taanalyse von Zhang et al. [35] wurden
die 2-Jahres-Ergebnisse nach Magenby-
pass- und Schlauchmagenanlage anhand



Abb. 2 A Laparoskopische Sleeve-Gastrektomie — intraoperativ, Absetzen
des Magencorpus und -fundus entlang der mit einem 12-mm-Kalibrator
geschienten kleinen Kurvatur mit Klammerschneideinstrument, Resektat-
groBe (rechtsim Bild) durchschnittlich 1250 ml (750-2300 ml), Restvolumen
stets < 100 ml. © T.P. Huittl

von 16 Studien mit 9756 Patienten un-
tersucht. Dabei zeigte sich eine stirkere
Gewichtsreduktion nach Magenbypass-
operation, jedoch kein signifikanter Un-
terschied zwischen Magenbypass- und
Schlauchmagenanlage in der Verbesse-
rung des Typ-2-Diabetes.

» Auch Diabetespatienten mit
gering ausgepragter Adipositas
profitieren von der Operation

In einer weiteren Metaanalyse von Parikh
etal. [19] wurden die verschiedenen Ope-
rationsverfahren bei Patienten mit einem
BMI < 35 kg/m? verglichen. Die Ergeb-
nisse sind daher besonders interessant
und bestitigen die der bisher genannten
Metaanalysen jetzt auch explizit fiir Dia-
betespatienten mit gering ausgepréigter
Adipositas. In der Gruppe der operativ
Behandelten zeigten nach 1 Jahr 55 % eine
Remission ihres Diabetes mellitus Typ 2,
und bei 95 % der Patienten konnte eine
Verbesserung nachgewiesen werden. Da-
bei schnitt die Gruppe der Patienten mit
einer biliopankreatischen Diversion am
besten ab. Bei Patienten mit einem Ma-
genbypass bzw. Schlauchmagen fanden
sich dhnlich gute Ergebnisse.

Spannend ist in diesem Zusam-
menhang die Frage, ob auch lediglich
ubergewichtige, also nichtadipose Pa-

tienten mit Typ-2-Diabetes von den me-
tabolischen Auswirkungen bariatrischer
Operationen profitieren konnen. Diese
sehr wichtige Fragestellung wird zurzeit
durch die in Heidelberg initiierte Dia-
Surg-2-Studie untersucht. Ihr Ziel ist es,
die metabolische Chirurgie bei Patienten
mit Ubergewicht und Adipositas Grad I
im Langzeitverlauf zu untersuchen. Es
handelt sich hierbei um eine multizen-
trische randomisiert kontrollierte Studie
mit400 Diabetespatienten, in welcher der
Verlauf nach Roux-en-Y-Magenbypass-
Operation mit dem nach alleiniger kon-
servativer Therapie {iber einen Nachbe-
obachtungszeitraum von 8 Jahren vergli-
chen werden sollen.

Insgesamt demonstrieren die vorhan-
denen Daten: Je invasiver das Verfahren,
umso eindrucksvoller sind die Erfolge
in der Gewichtsreduktion und der Dia-
betesbehandlung. Das Magenband zeigt
den geringsten Effekt auf den Diabetes
mellitus Typ 2. Die reine Restriktion er-
moglicht keinen direkten metabolischen
Effekt, dieser kommt erst mit der Ge-
wichtsreduktion zustande. Der grofite Ef-
fektauf den Diabetes mellitus Typ 2 findet
sich nach der biliopankreatischen Diver-
sion (mit oder ohne ,,duodenal switch).
Die Remissionsraten sind hoch, und auch
die Gewichtsreduktion ist am stirksten.
Allerdings sind auch die Komplikations-
ratenam hochsten [4,9]. Im Vergleich da-

zuzeigen Magenbypassund Schlauchma-
gen dhnlich gute therapeutische Wirkun-
genbeieiner niedrigen Komplikationsra-
te. Beide Verfahren scheinen im Risiko-
Nutzen-Vergleich die eindrucksvollsten
Ergebnisse zu bieten, obwohl tendenziell
der Magenbypass eine stirkere Wirkung
auf die Blutzuckerregulation zu haben
scheint als der Schlauchmagen.

Die Lebenserwartung einer Typ-
2-Diabetes-Patientin (45 Jahre,
BMI = 45 kg/m?) steigt durch
einen metabolischen Eingriff um
durchschnittlich 7 Jahre.

Zahlreiche Arbeiten, auch Langzeitstu-
dien wie die SOS-Studie [5, 30, 31],
belegten signifikante Uberlebensvorteile
durch adipositaschirurgische Eingriffe.
Eine Analyse US-amerikanischer Da-
tenbanken unter Einbeziehung von etwa
200.000 Patienten zeigte dies erstmals
speziell unter dem Aspekt metabolische
Chirurgie und Lebenserwartung: Unter-
halb eines BMI von 62 kg/m? scheinen
geschlechts- und gewichtsunabhingig
alle Patienten mit Typ-2-Diabetes von ei-
nem metabolischen Eingriff dramatisch
zu profitieren. Die Restlebenserwartung
einer 45-jahrigen adipdsen Patientin mit
Typ-2-Diabetes verldngert sich von 31,7
auf 38,4 Jahre [27].

Vor diesem Hintergrund kann nicht
mehr von Schonheits- und Lebensstil-
chirurgie gesprochen werden, wie dies
bei manchen Krankenkassen, aber auch
manchen MDK-irztlichen (MDK: me-
dizinischer Dienst der Krankenkassen)
Kollegen heute noch der Fall ist. Inter-
essierte und interdisziplinar vorbereitete
Patienten miissen endlich auch bei uns
- wie in anderen Landern auch - ohne
Schwierigkeiten Zugang zur lebensver-
lingernden und lebensqualititssteigern-
den chirurgischen Therapie erhalten.

Wirkmechanismen

In diesem Kontext stellen sich folgende

Fragen:

== Wie sind diese erstaunlichen Effekte
moglich?

== Wieso scheint die metabolische Chir-
urgie das Instrument zur Therapie

Der Diabetologe |
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Tab. 1

Indikationen fiir eine metabolische Chirurgie? (Aus [2])

BMI (kg/m’) Geeignet fiir chirurgische Therapie Prioritét fiir chirurgische Therapie
<30 Nein Nein
30-35 Wenn durch konservative Therapie ~ Nein
kein HbA1c < 7,5 % zu erzielen
35-40 Ja Wenn durch konservative Therapie
kein HbA1< 7,5 % zu erzielen
> 40 Ja Ja
BMI Body-Mass-Index, HbAc Hdmoglobin Asc
‘ldentifizierung von Patienten mit Typ-2-Diabetes, die fir eine chirurgische Therapie besonders
geeignet sind (stratifiziert nach BMI)

metabolischer Erkrankungen bei
Adipositas zu sein?

An der alleinigen Gewichtsreduktion
nach einem bariatrischen Eingriff kann
es nicht liegen, denn die Verbesserungen
treten meist schon unmittelbar nach der
Operation ein.

» Die Verbesserungen treten
meist bereits unmittelbar nach
der Operation ein

Inder Entwicklung der Adipositaschirur-
gie wurde die Wirkung der Gewichtsre-
duktion auf traditionell 2 Mechanismen
reduziert, die Nahrungsrestriktion auf-
grund des verkleinerten Magens und die
Malabsorption aufgrund der verander-
ten Darmpassage. Doch es gibt Zweifel,
ob diese Erklirungsmuster die eigentli-
chen Ursachen fiir die klinischen Erfol-
ge beriicksichtigen. Durch experimen-
telle und klinische Studien wurde unser
Verstidndnis beziiglich der unterschiedli-
chen operativen Verfahren grundsitzlich
verdndert: ,,all bariatric surgeries are not
created equal: insights from mechanistic
comparisons® [32].

Hormonelle und neuronale Wirkme-
chanismen sind nicht nur fiir die Ge-
wichtsreduktion und fiir die metaboli-
sche Wirkung verantwortlich, sondern
sie scheinen, je nach operativen Verfah-
ren, auch unterschiedlich stark ausge-
prégtzu sein. Dariiber hinaus wirken sich
offensichtlich Anderungen des intestina-
len Mikrobioms, der Gallensdurekonzen-
tration und der Leberfunktion nach ei-
nem bariatrischen Eingriff direkt bzw.
indirekt auf den Blutzuckerstoffwechsel
der Patienten aus.

| Der Diabetologe

Neben zahlreichen intestinalen Hor-
monen haben das GLP-1 (,glucagon-
like peptide 1“) und das PYY (Peptid
YY) einen Einfluss auf das Sittigungs-
und Hungerzentrum. Dariiber hinaus
scheinen sie auch einen positiven Effekt
auf den Blutzuckerstoffwechsel zu haben.
Beide Hormonspiegel sind postprandial
nach einer Magenbypassoperation er-
hoht [12, 13, 21]. Gleichzeit stimuliert
GLP-1 die B-Zellen des Pankreas und
erhoht somit die Insulinsekretion [20].
Dieser Effekt kann moglichweise die
Remission des Diabetes mellitus Typ 2
unmittelbar nach einer Operation er-
klaren. Die erhohte Konzentration von
GLP-1 wird u. a. dadurch begriindet,
dass durch die rasche Nahrungspassage
in das terminale Ileum mdoglicherweise
seine Sekretion stimuliert wird. Auch die
Exklusion von Magen und Duodenum
beim Magenbypass scheint sich direkt auf
die Konzentration der Enterohormone
auszuwirken [23].

Ein weiterer wichtiger Faktor in der
Erklarung der metabolischen Wirkung
nach bariatrischen Eingriffen ist das
Ghrelin [21]. In Publikationen wurde ein
Abfall dessen Serumkonzentration nach
einer Sleeve-Gastrektomie beschrieben.
Ghrelin wird u. a. in der Magenwand
(Fundus) synthetisiert. Allerdings ist der
Stellenwert der Ghrelinkonzentration
nach den verschiedenen bariatrischen
Operationen noch nicht ausreichend ge-
klart. Hypothetisch geht man davon aus,
dass das Hungerhormon Ghrelin nicht
nur einen Einfluss auf das Sattigungs-
und Hungerzentrum hat, sondern auch
auf die Fettverteilung und somit auf das
metabolische Syndrom [26].

Seit kurzer Zeit intensivieren sich
die Hinweise, dass Ubergewicht und
Adipositas mit einer veranderten
Darmflora assoziiert sind.

Somit gerat das Darmmikrobiom zu-
nehmend in den Fokus der Forschung.
Moglicherweise hat es einen grofle-
ren Einfluss auf die Adipositas- und
Diabetesentstehung als die genetische
Pradisposition der betroffenen Patien-
ten. Besonders interessante Ergebnisse
fanden sich bei Mausmodellen: Moleku-
larbiologische Untersuchungen ergaben,
dass fikale Transplantationen der Mi-
krobiota von iibergewichtigen Miusen
in normalgewichtige Tiere Adipositas
induziert [16]. Eine weitere eindrucks-
volle Studie an eineiigen Zwillingen,
die sich im Korpergewicht signifikant
unterschieden, wurde letztes Jahr pu-
bliziert. Stuhlproben dieser Personen
wurden in Miuse transplantiert. Tiere,
die Stuhltransplantationen von adipdsen
Zwillingen erhielten, entwickelten eine
Adipositas.Im Rahmen der bariatrischen
Chirurgie scheint es laut erster Analysen
zu einem verdnderten Spektrum des
Mikrobioms zu kommen. Welche Bak-
terienarten dabei modifiziert werden,
ist noch wenig bekannt. Moglicherweise
kommt es hierbei aber auch zu einer
Anderung gastrointestinaler Hormone,
die den Diabetesstoffwechsel auch direkt
beeinflussen [33, 34].

Auch aus dem Bereich der Gallensiu-
reforschung wurden interessante Resul-
tate berichtet. Die Gallensdure scheint
nicht nur das Korpergewicht, sondern
auch metabolische Mechanismen zu be-
einflussen [15]. Erkenntnisse der letzten
Jahre deuten darauf hin, dass ihre Kon-
zentration im Blut erheblich schwan-
ken kann. Neben Absorptionsmecha-
nismen scheint die Gallensdure auch
einen Einfluss auf spezifische Rezeptoren
(FXR-, TGR5-Rezeptor) zu haben, was
wiederum zu metabolischen Verdnde-
rungen fithrt. Es ist inzwischen bekannt,
dass bariatrische Operationen zu einem
Anstieg von Gallensdure im Blut fithren
[25]. Ob dadurch positive Veridnderun-
gen des Blutzuckerstoffwechsels nach
bariatrischen Eingriffen erkldrt werden
kénnen, ist noch offen und Gegenstand
experimenteller Studien.



Einige der zentralen Anderungen
nach chirurgischen metabolischen Ein-
griffen finden in der Leber statt [14].
Die sehr hiufig vorkommende NASH
(nichtalkoholische Steatohepatitis) ist
eine direkte Folge der Adipositaserkran-
kung und bessert sich unmittelbar nach
einem bariatrischen Eingriff. Dabei ver-
andert sich nicht nur die Morphologie
der Leber, auch deren Syntheseleistung
wird stabilisiert, und inflammatorische
Prozesse werden herunterreguliert [1].
Dabei kommt es zu einer Steigerung der
Adiponektinsynthese, verbunden mit ei-
ner Verminderung der Insulinresistenz.

Somit wird die Diabeteserkrankung
von einer Vielzahl der Mechanismen der
metabolischen Chirurgie direkt und in-
direkt beeinflusst. Die Verbesserung der
Insulinresistenz, die Steigerung der In-
sulinproduktion, die Verminderung der
inflammatorischen Stoffwechsellage und
die Reduktion der hyperkalorischen Er-
nédhrung sind nur einige der zahlreichen
Mechanismen, die letztlich zur Remissi-
ondes Diabetes mellitus Typ 2 fithren und
somit die Folgen der Diabeteserkrankung
nachhaltig verbessern bzw. aufhalten.

Resiimee

Die vorhandenen klinischen und expe-
rimentellen Studien unterstreichen die
Uberlegenheit der chirurgischen Thera-
pie des Diabetes mellitus Typ 2 im Ver-
gleich zur konservativen Behandlung.

» Bei BMI > 35 kg/m? und nicht
erreichbarem HbA,. < 7,5 %

ist die chirurgische Therapie
indiziert

Fithrende Diabetologen priorisieren in-
zwischen auch hierzulande die Chir-
urgie ab einem BMI von 35 kg/m?
wenn durch konservative Therapie kein
HbA.<7,5% erreicht werden kann
(B Tab. 1; [2]).

Je intensiver der chirurgische Ein-
griff ist, umso erfolgreicher ist nicht
nur die Gewichtsreduktion, sondern
auch die Remissionsrate der Diabeteser-
krankung. Die Wirkmechanismen gehen
tiber Restriktion und Malabsorption hin-

aus und fithren zu einem grundlegend
neuen Therapieverstindnis. Verinderte
Konzentrationen von gastrointestinalen
Hormonen, Veridnderungen des Mikro-
bioms und der Gallenséurekonzentration
sind nur einige Wirkmechanismen, die
den Blutzuckerstoffwechsel beeinflussen.
Die vorliegenden Daten deuten darauf
hin, dass die Remissionsraten beim Ma-
genband geringer sind alsbei den {ibrigen
metabolischen Eingriffen, der Magenby-
pass tendenziell besser abschneidet als
der Schlauchmagen und die biliopan-
kreatische Diversion die hochsten Re-
missionsraten aufweist. Weitere Unter-
suchungen zur Wirkungsweise der me-
tabolischen Chirurgie sind dringend er-
forderlich.

Selbstverstandlich benétigen Pati-
enten nach adipositaschirurgischen bzw.
metabolischen Eingriffen eine regelmd-
fSigen Nachsorge durch in der Adipositas-
therapie erfahrene Arzte und Therapeuten
(Details s. [11, 24]).

Fazit fiir die Praxis

== Die metabolische Chirurgie ist der
konservativen Therapie hinsicht-
lich der Behandlung des Diabetes
mellitus Typ 2 iiberlegen.

== Nicht Restriktion und Malabsorption
sind die filhrenden Wirkmechanis-
men der metabolischen Chirurgie,
sondern zahlreiche komplexe Wirk-
mechanismen, die direkt in den
Blutzuckerstoffwechsel eingreifen.

== Grundsatzlich sollten aufgrund des
besten Nutzen-Risiko-Profils der
Schlauchmagen und der Magenby-
pass als wirksame operative Therapie
bei Adipositas und Diabetes mellitus
Typ 2 empfohlen werden.

== Das in Deutschland praktizierte sog.
spate Operieren (Durchschnitts-BMI
in deutschen Zentren: > 50 kg/m?)
ist medizinisch, wissenschaftlich
und humanitar nicht mehr haltbar
und muss als unethisch betrachtet
werden.

== Die metabolische Chirurgie sollte
nicht als letzte Therapiemoglichkeit
angesehen, sondern den Patienten
deutlich friiher angeboten werden,
um weitere Endorganschaden zu

vermeiden und die Lebensqualitat
der Patienten zu verbessern.
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