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Zusammenfassung 

Die Entwicklung eines Diabetes mellitus Typ1 (T1DM) ist mit einem stark erhöhten 

Risiko für die spätere Entwicklung kardiovaskulärer und mikrovaskulärer 

Begleiterkrankungen verbunden. Obwohl diese Begleiterkrankungen meist erst im 

Erwachsenenalter klinisch Bedeutung gewinnen, mehren sich Hinweise, dass ihre 

Entwicklung bereits mit dem Zeitpunkt der Manifestation des T1DM im Kindesalter 

ihren Anfang nimmt. Als Hauptrisikofaktoren für die Entwicklung der kardiovaskulären 

und mikrovaskulären Begleiterkrankungen gelten neben der T1DM-assoziierten, 

chronischen Hyperglykämie vor allem Störungen der Blutdruckregulation, 

insbesondere die der Form der arteriellen Hypertonie (HTN). So sind Störungen der 

Regulation des Blutdrucks („Blood pressure“, BP) mit einem höheren Auftreten 

mikrovaskulärer Komplikationen, wie der diabetischen Nephropathie und 

Retinopathie vergesellschaftet. 

Um das Ausmaß und den Krankheitswert von Störungen der Blutdruckregulation bei 

Kindern und Jugendlichen mit T1DM zu verstehen, wurden ausgesuchte Daten aus 

dem deutschsprachigen Register für die Verlaufsbeobachtung von Patienten mit 

Diabetes (DPV-Register) auf mögliche Korrelationen hin betrachtet. Das DPV-

Register umfasst inzwischen Dokumentationsdaten von nahezu 90% der an T1DM 

erkrankten Kinder und Jugendlichen aus Deutschland, Österreich, Luxemburg und 

Teilen der Schweiz. Im DPV-Register werden die aus heutiger Sicht wesentlichen 

diabetes-relevanten Daten erfasst. Hierzu gehören: Basisdaten, diabetes-spezifische 

Parameter, Parameter mit Bezug zu assoziierten Erkrankungen oder 

Folgeerkrankungen und zusätzliche Medikamente. Diese Daten werden lokal 

erhoben, dokumentiert und anonymisiert. Die anonymisierten Daten werden zweimal 

jährlich an das Institut für Epidemiologie und medizinische Biometrie der Universität 

Ulm versandt und dort zentral auf ihre Qualität hin überprüft.  

Bei der Auswertung des DPV-Registers konnten im Wesentlichen folgende 

Erkenntnisse gewonnen werden: 

1. Die Prävalenz der arteriellen Hypertonie (Gelegenheitsblutdruck) ist in der Zeit von 

2008 bis 2019 bei Kindern mit T1DM und gleichen Altersquerschnitten deutlich 

angestiegen.  

2. Bei Kindern, die bereits vor Erreichen der Pubertät BP Werte im Bereich der 

obersten Quartile (> 75. Perzentile) aufweisen, zeigt die spätere Entwicklung zur 

einer manifesten arteriellen Hypertonie die mit Abstand höchste Dynamik.  



4 
 

Darüber hinaus müssen mehrere wichtige Einflussfaktoren bei der Beurteilung von 

Gelegenheitsblutdruckwerten berücksichtigt werden:  

1. Es finden sich ausgeprägte jahreszeitliche Schwankungen mit höheren BP Werten 

im Winter.  

2. Bei der manuellen BP Messung wird vom Untersucher der Messwert häufig 

gerundet, wobei nachweislich die Werte meist abgerundet werden. Dadurch könnten 

Patienten mit BP Werten in einem oberen Grenzbereich, denen bei Dokumentation 

exakter Werte eine antihypertensive Medikation bereits empfohlen worden wäre, 

diese mit dem Risiko der Entwicklung vermeidbarer Gesundheitsschäden erst 

deutlich verspätet erhalten. 

3. Für die Gelegenheitsblutdruckwerte gibt es zudem verschiedene Referenzwerte. 

Diese unterscheiden sich erheblich in ihren Grenzwerten, wodurch sich die Häufigkeit 

der Diagnosestellung einer HTN bis zum Faktor zwei unterscheiden kann.  

 

Da die Messung des Gelegenheitsblutdruckes nur eine Momentaufnahme darstellt 

ermöglichen 24 Stunden Blutdruckprofile (ABPM) eine wesentlich genauere 

Einschätzung der Blutdruckregulation. Aus dem DPV-Register bei Kindern mit T1DM 

konnten inzwischen 2105 Blutdruckprofile mit folgendem Ergebnis ausgewertet 

werden: Die Kinder und Jugendlichen mit T1DM zeigen eine Verringerung der 

nächtlichen BP Absenkung und dadurch vor allem nachts erhöhte BP Werte, was als 

sogenanntes „Dipping“ bezeichnet wird. 

 

Der Pulsdruck (PP) ist die Differenz zwischen dem systolischen und dem 

diastolischen BP und ist ein Parameter zur Beurteilung der Steifigkeit einer 

Gefäßwand. Der PP wird inzwischen als eigenständiger Risikofaktor für 

Kardiovasopathien angesehen und gewinnt daher zunehmend an Bedeutung als 

prognostischer Parameter für die Entwicklung diabetischer Komplikationen. Unter 

diesem Aspekt wurde die Regulation des PP bei Kindern mit T1DM des DPV 

Registers mit folgenden Ergebnissen ausgewertet: 

1. Der PP als Gelegenheitsmessung ist bei T1DM erhöht.  

2. Im ABPM findet sich ein inverses Dipping des PP.  

3. Der stärkste Anstieg des PP erfolgt in den ersten Jahren nach Manifestation des 

T1DM.  
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4. Bei T1DM lässt sich schon im Kindesalter eine vorzeitige Versteifung der 

Gefäßwand nachweisen, nach kurzer Diabetesdauer und in einer Phase mit noch 

stabiler Stoffwechseleinstellung. 

 

Bei 82 Kindern mit einem T1DM und 29 gesunden Kindern einer Kontrollgruppe 

wurde zudem die optisch stimulierte Blutflussgeschwindigkeit in der Arteria cerebri 

posterior bestimmt. Die Kinder mit T1DM zeigten im Vergleich zur Kontrollgruppe 

eine erhöhte Dämpfung und somit erste Zeichen einer endothelialen Dysfunktion. 

Auch diese Veränderungen treten trotz verhältnismäßig stabiler 

Stoffwechseleinstellung bereits kurze Zeit nach der Diagnosestellung auf.  

 

Die vorliegenden Arbeiten zeigen, dass sich Veränderungen der Blutdruckregulation 

bei T1DM schon im Kindes- und Jugendalter nachweisen lassen. Diese 

hypertensiven Veränderungen sind mit Frühzeichen diabetischer Folgeerkrankungen 

vergesellschaftet. 

Störungen in der Regulation des Pulsdruckes und erste Zeichen der endothelialen 

Dysfunktion treten schon nach kurzer Diabetesdauer und interessanterweise bereits 

in einer Phase auf, die durch eine kontinuierlich stabile Stoffwechseleinstellung 

gekennzeichnet ist. Dies deutet daraufhin, dass die chronische Hyperglykämie nicht 

als einziger Pathogenitätsmechanismus betrachtet werden muss. Möglicherweise 

sind die Veränderungen auch Folge der therapeutisch verursachten, bisher leider 

unvermeidbaren chronischen Hyperinsulinämie. Somit könnten sowohl die 

Regulationsstörungen des PP als auch die endotheliale Dysfunktion Folge der 

therapeutisch bedingten peripheren Insulinresistenz sein. 
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Abkürzungsverzeichnis 

 

4th Report  4th report on the diagnosis, evaluation and, treatment of blood  

   pressure in children and adolescents 

AAP   American Academy of Pediatrics 

AASI   ambulanter arterieller Steifigkeitsindex 

ABPM   ambulatory blood pressure monitoring (Blutdruckprofile) 

AGPD   Arbeitsgemeinschaft Pädiatrische Diabetologie 

BP   blood pressure (Blutdruck) 

CGM   continous glucose monitoring (kont. Glukose Monitoring) 

CRAE   central retinal arteriolar equivalent  

CVD   cardiovascular disease (Kardiovasopathien) 

DBP   diastolic blood pressure (diastolischer Blutdruck) 

DM   Diabetes mellitus 

DPV   Diabetesregister für Prospektive Verlaufsbeobachtung 

DR   diabetische Retinopathie 

ISPAD  International Society for Pediatric and Adolescent Diabetes 

KIGGS  Studie zur Gesundheit von Kindern und Jugendlichen in Deutschland 

LV   linksventrikulär 

MA   Mikroalbuminurie 

MAP   mean arterial pressure (arterieller Mitteldruck) 

PP   pulse pressure (Pulsdruck) 

SBP   systolic blood pressure (systolischer Blutdruck) 

T1DM   Typ 1 Diabetes mellitus 

T2DM   Typ 2 Diabetes mellitus 

TDP   terminal digital preference (Präferenz der letzten Ziffer) 
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1. Einleitung 

1.1 Hintergrund 

Die Erkrankung an einem Diabetes mellitus geht mit einem deutlich erhöhten Risiko 

für kardiovaskuläre Erkrankungen (CVD) einher. Dieses erhöhte Risiko für 

Kardiovasopathien manifestiert sich unter anderem an einer erhöhten Prävalenz für 

Myokardinfarkte: Bei Menschen mit Diabetes ist die Wahrscheinlichkeit, einen 

Myokardinfarkt zu erleiden, höher als bei Menschen ohne Diabetes, die bereits zuvor 

einen Myokardinfarkt erlitten und damit nachweislich eine fortgeschrittene 

Atherosklerose entwickelt hatten (Abb. 1) [1]. 

 

Abbildung 1 

  

Abb. 1: Rate der Myokardinfarkte bei Patienten mit und ohne Diabetes mellitus bzw. vorherigen 

Myokardinfarkten. Nach Haffner et al. N Engl J Med. 1998 [1] 

 

Eine mögliche Erklärung für das erhöhte CVD-Risiko bei T1DM liegt in einer 

beschleunigten Alterung des Gefäßsystems. Bei Patienten mit Diabetes mellitus 

findet sich eine um 15-20 Jahre vorzeitige Alterung der Gefäße, „vascular aging“ 

(Abb. 2) und damit eine beschleunigte Entwicklung der Atherosklerose [2] bzw. der 

diabetischen Makroangiopathie. Das vermehrte Auftreten von Myokardinfarkten und 

Apoplexen bei DM stellt die Endpunkte dieser diabetischen Makroangiopathie dar [1]. 
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Abbildung 2 

                         

 

Myokardinfarkte und Apoplexe werden in der Regel erst im Erwachsenenalter 

klinisch manifest. Allerdings setzte sich seit der Jahrtausendwende die Erkenntnis 

durch, dass die pathophysiologischen Prozesse, die zur Atherosklerose führen, 

bereits im Kindesalter beginnen. Die Bogalusa Heart Study und die Young Finn 

Study konnten übereinstimmend diesen frühen Beginn der Entwicklung zur 

Atherosklerose nachweisen: Beide Studien wurden bei jungen Erwachsenen 

durchgeführt, die durch Unfälle / Verbrechen ums Leben gekommen sind, zuvor aber 

als klinisch gesund galten. Obwohl die Patienten klinisch unbeeinträchtigt waren, 

fanden sich bei ihnen bereits Zeichen einer beginnenden Atherosklerose, wie fatty 

streaks und erste fibröse Plaques. Geschwindigkeit und Ausmaß dieser Entwicklung 

war eindeutig mit der Anzahl der vorbeschriebenen Risikofaktoren vergesellschaftet. 

Als Hauptrisikofaktoren konnten arterielle Hypertonie, chronische Hyperglykämie 

bzw. manifester Diabetes mellitus, Dyslipidämie und Rauchen identifiziert werden 

[3,4].  

Kinder und Jugendliche mit Diabetes mellitus Typ 1 haben bereits aufgrund ihrer 

Grunderkrankung einen nicht veränderbaren Risikofaktor. Durch das Auftreten 

Abb. 2: Altersspezifische 
Blutdruckindizes von Patienten mit ●und 
ohne ○Diabetes mellitus. SBP syst., 
DBP diast. Blutdruck, PP Pulsdruck. 
Rönnback et al. Circulation 2004 [2] 
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zusätzlicher Risikofaktoren wie der arteriellen Hypertonie wird bereits im Kindesalter 

die Gefäßalterung zusätzlich beschleunigt, womit sich das Risiko für spätere 

kardiovaskuläre Komplikationen weiter erhöht. Schon 10-20 Jahre nach 

Diabetesmanifestation versterben 25 % Patienten mit T1DM an kardiovaskulären 

Komplikationen, ab einer Erkrankungsdauer von 20 Jahren sind die 

Kardiovasopathien sogar die häufigste Todesursache [5] (Abb. 3). Diese 

Erkenntnisse unterstützen die Beobachtung, dass die Entwicklung der diabetischen 

Makroangiopathie bereits im Kindesalter beginnt.  

 

Abbildung 3 

 

Abb. 3: Verteilung der Todesursachen ehemaliger pädiatrischer Patienten mit T1DM. Secrest et al. 

Diabetes 2010 [5] 

 

Die Kombination von chronischer Hyperglykämie und arterielle Hypertonie fördert 

jedoch nicht nur die Entwicklung einer diabetischen Makroangiopathie, den 

Veränderungen an den großen Gefäßen, sondern schädigt auch die kleineren 

Gefäße und führt zur Entstehung einer diabetischer Mikroangiopathie. Diese 

manifestiert sich vor allem als diabetische Retinopathie und Nephropathie. Im 

Kindesalter lassen ebenfalls erste Zeichen der diabetischen Mikroangiopathie 

nachweisen: So konnten Gallego et al. bei Kindern und Jugendlichen mit T1DM 

zeigen, dass das kumulative Risiko einer diabetischen Retinopathie bei erhöhten 

Blutdruckwerten deutlich erhöht ist. Nach 15 Jahren Diabetesdauer hatten alle 
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Patienten mit SBP über der 90. Perzentile eine Retinopathie, von den Kindern mit 

normotensiven BP Werten waren nur 60% betroffen (Abb. 4) [6]. 

 

Abbildung 4 

 

 

Auswertungen des DPV-Registers (Diabetesregister für Prospektive 

Verlaufsbeobachtung; Deutschland und Österreich) [7] und des T1D Exchange 

Clinical Registry (USA) [8] konnten zeigen, dass erhöhte Blutdruckwerte bei Kindern 

und Jugendlichen mit T1DM als unabhängiger Risikofaktor für die Entwicklung einer 

Mikroalbuminurie eingestuft werden müssen und langfristig einer diabetischen 

Nephropathie Vorschub leisten. 

Die Entstehung der Folgeerkrankungen wird wesentlich durch die chronische 

Hyperglykämie beeinflusst, erhöhte Blutdruckwerte beschleunigen die Ausbildung der 

Folgeerkrankungen aber erheblich. Folglich fordern die nationalen Leitlinie der 

Arbeitsgemeinschaft Pädiatrische Diabetologie (AGPD) der Deutschen 

Diabetesgesellschaft [9] und die internationale Leitlinie der International Society of 

Pediatric and Adolescent Diabetes (ISPAD) [10] für Kinder und Jugendliche mit 

T1DM eine möglichst normoglykäme Stoffwechseleinstellung, regelmäßige 

Blutdruckmessungen und die Optimierung der Blutdruckwerte in den normotensiven 

Bereich.  

Bis anfangs der 2000er Jahre gab es nur wenige Untersuchungen zur 

Blutdruckregulation bei Kindern und Jugendlichen mit T1DM. Die bis dahin 

veröffentlichten Studien basierten in der Regel auf nur kleinen Kohorten, unterlagen 

häufig einem Studieneffekt und hatten somit nur eine eingeschränkte Aussagekraft. 

Es fehlten jedoch Untersuchungen an großen Patientenpopulationen unter 

Abb. 4: Kumulative Wahrscheinlichkeit des 
Auftretens einer diabetischen Retinopathie in 
Abhängigkeit des SBP. Gallego et al. BMJ 2008 [6] 
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Alltagsbedingungen, die die aktuelle Situation der Blutdruckregulation bei Kindern 

und Jugendlichen mit T1DM abbildeten. 
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1.2 Fragestellung 

Die hier vorgestellten Arbeiten sollten dazu beitragen, die Blutdruckregulation bei 

Kindern und Jugendlichen mit Diabetes mellitus und den potentiellen Einfluss auf die 

Entwicklung diabetischer Folgeerkrankungen besser zu verstehen. Basierend auf 

dem umfangreichen DPV-Register werden nahezu populationsbezogen die 

Möglichkeiten und Grenzen der Gelegenheitsblutdruckmessung, der 24-Stunden-

Blutdruckprofile und des Pulsdruckes sowie die Assoziationen zur diabetischen 

Nephropathie, Retinopathie und endothelialen Dysfunktion untersucht und diskutiert. 
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2. Methodik 

2.1 Patienten 

Unsere Untersuchungen basieren auf dem DPV-Register (Diabetesregister für 

prospektive Verlaufsdokumentation), das seit Anfang der 1990-er Jahre an der 

Universität Ulm entwickelt wurde. Inzwischen beteiligen sich 498 

Behandlungszentren aus Deutschland, Österreich, Luxemburg und der Schweiz an 

der Initiative, davon 305 pädiatrische Zentren. Im DPV-Register sind ca. 90% der 

Kinder und Jugendliche mit Typ 1 Diabetes in Deutschland (Österreich: 80%) 

dokumentiert, so dass die Erfassung nahezu vollständig ist [11].  

Die Zentren erheben die Daten lokal, diese werden im Behandlungszentrum durch 

die Software anonymisiert und 2 x jährlich nach Ulm gesandt. Es werden die aus 

heutiger Sicht relevanten Diabetes-Daten erfasst: Basisdaten (Größe, Gewicht, BMI, 

Gelegenheitsblutdruck, Blutdruckprofile), diabetes-spezifische Parameter (HbA1c 

Wert, nüchtern BZ, Art der Insulintherapie, Insulinbedarf), Parameter mit Bezug zu 

assoziierten Erkrankungen oder Folgeerkrankungen (Schilddrüsenparameter, 

Autoantikörper wie TPO-, Zöliakie-AAK, Albumin im Urin, Fundoskopie) und 

zusätzliche Medikamente (Antihypertonika, L-Thyroxin und Thyreostatika, Statine, 

Psychotika). Zur Qualitätssicherung erfolgt in Ulm eine Plausibilitätskontrolle, bei 

Inkonsistenz oder Inplausibilitäten erfolgt die Korrektur oder Bestätigung durch das 

behandelnde Zentrum [12]. Die Entwicklung des Registers wurde von der Ethik 

Kommission der Universität Ulm genehmigt. 

Die erhobenen Daten werden gemeinsam ausgewertet und publiziert.  

 

 

2.2 Berechnung von SDS und LMS-SDS Werte des Blutdruckes 

Ähnlich wie Körperhöhe und Körpergewicht ist auch der Blutdruck eine dynamische 

Größe und verändert sich bei Kindern und Jugendlichen mit zunehmendem Alter und 

Körperhöhe. Daher können die absoluten Blutdruckwerte bei Kindern 

unterschiedlichen Alters oder Körperhöhe nicht direkt miteinander verglichen werden, 

sondern müssen auf Perzentilen bezogen werden.  

Alternativ kann der Standard Deviation Scores (SDS, im englischen Schrifttum auch 

als z-score bezeichnet) berechnet werden, der für die Unterschiede bezüglich des 

Geschlechts, des Alters und der Körperhöhe korrigiert. Der SDS gibt die Abweichung 

des Messwertes vom Mittelwert (MW) der Vergleichspopulation (VP) an:  
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SDS = (Messwert – MW VP): Standardabweichung (SD) VP  

Liegt der individuelle Messwert unter dem MW der Vergleichspopulation, so ist der 

SDS-Wert negativ, bei Abweichung nach oben ist er positiv. Werte zwischen -2 und 

+2 gelten als normal. 

Häufig ist die Vergleichspopulation nicht normal verteilt. Für diese Schiefe der 

Verteilung kann mittels der LMS Methode [13] korrigiert werden.  

Der LMS-SDS errechnet sich folgendermaßen: 

LMS-SDS = {[Y/M(t)] L(t)-1} / [L(t) x S(t)]  

Hierbei ist Y der Messwert, M der Median S der Variationskoeffizient und L ein 

Maß für die Schiefe der Verteilung. Bezogen auf die Blutdruckwerte ist Y der 

gemessene Blutdruckwert des Kindes, L(t), M(t) und S(t) entsprechen den 

geschlechtsspezifischen Referenzwerten von L, M und S bezogen auf die 

Körperhöhe des Kindes. 

Aufgrund der schiefen Verteilung unserer Vergleichspopulationen haben wir die 

SDS-Werte als LMS-SDS Werte berechnet und verwendet [14]. 
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3. Gelegenheitsblutdruck 

3.1 Hintergrund 

Als Gelegenheitsblutdruckwert wird ein Blutdruckwert bezeichnet, der routinemäßig 

in der Ambulanz, der Praxis oder bei stationärer Aufnahme bestimmt wird. Die 

Leitlinien zur Behandlung von Kindern und Jugendlichen mit T1DM schreiben 

regelmäßige Messungen des Gelegenheitsblutdruckes möglichst bei jeder 

Vorstellung vor [9,10]. Die Messungen sollen in sitzender Position nach mindesten 5-

minütiger Ruhe bei aufliegendem Arm mit adäquater Manschettengröße durchgeführt 

und auf 2 mm Hg abgelesen werden. Der dokumentierte Blutdruckwert sollte aus 2-3 

Einzelmessungen berechnet werden. Die meisten pädiatrischen Diabeteszentren 

verwenden inzwischen automatisierte oszillometrische Messmethoden. 

Nach den Leitlinien sollte der Blutdruck unterhalb der 90. Perzentile bezogen auf die 

Körperhöhe liegen. Werte zwischen der 90. und 95. Perzentile werden als 

Prähypertension bezeichnet und sollten zunächst eine Änderung der 

Lebensgewohnheiten nach sich ziehen (Lifestyle Intervention). Wenn sich der 

Blutdruck nach 6 Monaten nicht normalisiert hat, sollte eine antihypertensive 

Medikation eingeleitet werden. Bei Blutdruckwerten über der 95. Perzentile 

(manifeste arterielle Hypertonie) sollte parallel zur Lifestyle Intervention sofort eine 

antihypertensive Medikation begonnen werden. Die Leitlinien empfehlen primär den 

Einsatz von ACE-Inhibitoren [9,10]. 

 

 

3.2 Prävalenz erhöhter Gelegenheitsblutdruckwerte 

Eine Auswertung des DPV-Registers von 868 Kindern und Jugendlichen mit T1DM 

ergab 2008, dass der Gelegenheitsblutdruck bei 4% der Patienten unter 16 Jahren 

und bei 13,9% der Patienten über 16 Jahren erhöht war verglichen mit den 

europäischen Referenzwerten von 1991 [16]. Bis 2013 ist die Prävalenz erhöhter 

Blutdruckwerte deutlich angestiegen: In einer Querschnittsuntersuchung der DPV-

Daten an 46737 Patienten fanden sich bei 20,4% der Kinder unter 10 Jahren, bei 

21,5% der Kinder zwischen 10 und 15 Jahren und bei 18,9% der Jugendlichen von 

15-20 Jahren erhöhte BP-Werte [17]. 2019 (DPV-Querschnittsuntersuchung an 

74677 Patienten) zeigte sich ein weiterer Anstieg auf entsprechend 30,7%, 31,4% 

und 28,4% [18] bezogen auf die Referenzwerte der deutschen KIGGS-Daten [19]. 

Für die letzten 13 Jahre kann somit eine erhebliche Zunahme der Patienten mit 
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arterieller Hypertonie festgestellt werden. Der Anstieg ist in den jüngeren 

Altersgruppen besonders stark ausgeprägt. 

(Knerr I, Dost A, Lepler R et al., Diabetes Care 2008 [15], Dost A, Molz E, Krebs A et 

al., Ped Diabetes 2014 [16], Dost A, Bechtold S, Fink K et al., Diabetes Care 2020 

[17]) 

 

 

3.3. Gelegenheitsblutdruckwerte im zeitlichen Verlauf (Tracking der 

Blutdruckwerte) 

Störungen der Blutdruckregulation im Kindesalter führen häufig zur Ausbildung einer 

manifesten arteriellen Hypertonie im Erwachsenalter. Wir untersuchten daher 

welchen Einfluss die Blutdruckregulation bei Kindern vor der Pubertät (präpubertär) 

auf die spätere Blutdruckregulation als Jugendliche oder junge Erwachsene 

(postpubertär) hat. Daher wurde die Entwicklung der Blutdruckregulation bei 868 

Patienten mit T1DM des DPV-Registers ausgewertet. Dieses sogenannte Tracking 

ergab, dass die Erhöhung des Blutdruckes im präpubertären Alter um 1 LMS-SDS 

den Blutdruck postpubertär um systolisch 0,43 LMS-SDS und diastolisch um 0,38 

LMS-SDS erhöhte [15]. 

Gemäß den initialen Blutdruckwerten im Kindesalter (präpubertär) erfolgte eine 

Einteilung der Werte in Quartilen. Hierbei zeigte sich, dass die Kinder, die initial die 

niedrigsten Blutdruckwerte hatten (unterste Quartile, <25%), auch später die 

geringsten Blutdruck LMS-SDS Werte aufwiesen, gefolgt von den Kindern der beiden 

mittleren Quartilen (25-75%). Die Kinder mit den höchsten Blutdruckwerte 

präpubertär (oberste Quartile, >75%) boten auch postpubertär die höchsten 

Blutdruckwerte (Abb. 5) [15].  

 

 

 

 

 

 

 

 

 



20 
 

Abbildung 5 

   

 

Dies bedeutet, dass sich bei den Kindern, die bereits bei Manifestation des Diabetes 

bzw. im präpubertären Alter erhöhte Blutdruckwerte aufweisen, die stärkste Dynamik 

und damit das größte Risiko für die Entwicklung einer arteriellen Hypertonie im 

jungen Erwachsenalter findet. Daher müssen diese Kinder besonders eng 

beobachtet werden und bei Ihnen frühzeitig eine weitergehende Diagnostik und 

Therapie eingeleitet werden. 

(Knerr I, Dost A, Lepler R, et al., Diabetes Care 2008 [15]) 

 

 

3.4 Probleme und Grenzen der Gelegenheitsblutdruckmessung 

3.4.1 Hintergrund 

In den Leitlinien sind regelmäßige Messungen des Gelegenheitsblutdruckes fest 

verankert [9,10]. Allerdings stellt die Messung des Gelegenheitsblutdruckes nur eine 

Momentaufnahme dar, die durch die Situation des Arztbesuches verfälscht werden 

kann.  

Zusätzlich müssen bei der Erhebung der Blutdruckwerte einige Einflussfaktoren 

beachtet und bei der Interpretation berücksichtigt werden. Wir haben anhand des 

DPV-Registers überprüft, welche Rolle diese Faktoren bei Kindern und Jugendlichen 

mit Diabetes mellitus spielen.  

 

Abb. 5: Anstieg der Blutdruck LMS-SDS Werte von 
präpubertät zu postpubertär, abhängig von der Quartile des 
präpubertären Blutdruckes. Knerr I, Dost A, et al. Diabetes 
Care 2008 [15] 
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3.4.2 Saisonale Schwankungen der Blutdruckwerte 

Für den Blutdruck sind saisonale Schwankungen mit höheren BP-Werten in den 

Wintermonaten beschrieben worden [20]. Wir überprüften, ob sich solche 

jahreszeitlichen bedingten Änderungen der Blutdruckregulation auch bei Patienten 

mit Diabetes mellitus nachweisen lassen. Bei 162135 Patienten des DPV-Registers 

(62589 T1DM und 99546 T2DM) fanden sich deutliche saisonale Schwankungen des 

Gelegenheitsblutdruckes mit höheren Werten in den Wintermonaten: SBP +2,28 mm 

Hg (T1DM) bzw. +2,48 mm Hg (T2DM), DBP entsprechend +1,24 mm Hg bzw. +0,64 

mm Hg (Abb. 6). Diese Schwankungen ließen sich sowohl für Patienten mit Typ 1 als 

auch Typ 2 Diabetes konstant über einen Zeitraum von 10 Jahre nachweisen (Abb. 

7). Bei Frauen und bei Kindern und Jugendlichen mit T1DM waren die Unterschiede 

besonders stark ausgeprägt, bei Patienten mit T2DM fand sich dagegen keine 

Abhängigkeit von Geschlecht oder Alter [20]. 

 

 

Abbildung 6 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Abb. 6: Saisonales Muster der 
systolischen (SBP) und diastolischen 
(DBP) Blutdruckwerte bei Patienten 
mit Typ 1 und Typ 2 Diabetes 
mellitus. Hermann JM, Rosenbauer 
J, Dost A., et al. J Clin Hypertens 
(Greenwich) 2015 [20] 
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Abbildung 7 

 

 

 

(Hermann JM, Rosenbauer J, Dost A, et al. J Clin Hypertens (Greenwich) 2015 [20] 

 

 

3.4.3 Rundungsfehler (Terminal Digital Preference; TDP) 

Die Messung des Gelegenheitsblutdruckes soll nach 5 Minuten Ruhe in aufrecht 

sitzender Position gemessen und auf 2 mm Hg genau abgelesen werden. Der 

Bestimmung des Blutdruckwertes sollten 2-3 Messung zugrunde liegen. Häufig 

erfolgt bei der manuellen BP-Messung jedoch eine Rundung der Messwerte auf die 

nächsten 5 mm Hg oder sogar 10 mm Hg (Abb. 8). Diese Tendenz wird als Terminal 

Digital Preference (TDP) bezeichnet, als Präferenz der letzten Ziffer.  

TDP fand sich bei 55% der in DPV dokumentierten Messungen des 

Gelegenheitsblutdruckes (494301 Messungen bei 47373Patienten mit T1DM und 

entsprechend 86277/44025 T2DM). In Zentren, die überwiegend Patienten mit T1DM 

betreuen, meistens pädiatrische Zentren, trat TDP seltener auf und verringerte sich 

im Beobachtungszeitraum von 14 Jahren. In den T2DM Zentren dagegen blieb die 

Prävalenz von TDP nahezu konstant.  

Abb. 7: Verläufe von 2003-2012 der 
systolischen (SBP) und diastolischen 
(DBP) Blutdruckwerte bei Patienten 
mit Typ 1 (oben) und Typ 2 (unten) 
Diabetes mellitus. Hermann JM, 
Rosenbauer J, Dost A., et al. J Clin 
Hypertens (Greenwich) 2015 [20] 
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Zentren mit TDP dokumentierten niedrigere systolische (-3,6 mm Hg T1DM / -7,0 mm 

Hg T2DM) und erhöhte diastolische Werte (+2,2 mm Hg T1DM / +2,9 mm Hg T2DM) 

(Abb. 9) [21]. Dieser Bias könnte bewirken, dass Patienten mit BP Werten in einem 

oberen Grenzbereich, denen bei Dokumentation exakter Werte eine antihypertensive 

Medikation bereits empfohlen wäre, diese aufgrund des Rundungsfehlers erst 

verspätet erhalten. Nietert et al. schätzen diese Dunkelziffer auf 6,8% bei einer TDP 

Prävalenz von 50%. D.h. fast 7% der hypertensiven Patienten erhalten 

fälschlicherweise keine antihypertensiven Medikamente und sind somit einem 

erhöhten Risiko vermeidbarer Schäden ausgesetzt [22]. Bei den im DPV-Register 

dokumentierten Blutdruckmessungen liegt die TDP Prävalenz mit 55% sogar etwas 

höher. Daher kann vermutet werden, dass die Rate einer fälschlichen 

Unterversorgung mit Antihypertensiva bei den Patienten des DPV-Registers ähnlich 

hoch sein wird. 

 

Abbildung 8 

 

 

Abbildung 9 

 

(Dost A, Hofer S, Herbst A, et al. Diabetic Med 2009 [21]) 

Abb. 8: Terminal Digital Preference der 

systolischen Blutdruckwerte. Es ist deutlich 

zu erkennen, dass die Messwerte gehäuft 

mit den Ziffern 0 und 5 enden.  

Dost A et al., Diabetic Med 2009 [21] 

Abb. 9: Einfluss der Terminal Digital 

Preference (TDP) auf die Blutdruckwerte. 

TDP positive Zentren messen den 

systolischen Blutdruck bei Patienten mit 

T1DM um durchschnittlich 3,6 mm Hg 

niedriger, bei T2DM um durchschnittlich 7,0 

mmHg. nach Dost A et al., Diabetic Med 

2009 [21] 
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3.4.4 Referenzwerte 

Die Beurteilung von Blutdruckwerten und deren Einstufung als pathologisch erfolgt 

anhand von Referenzwerten, die an Vergleichspopulationen erstellt worden sind. 

1991 wurden erstmals europäische Referenzwerte für den Gelegenheitsblutdruck bei 

Kindern und Jugendlichen veröffentlicht. Diese basierten jedoch lediglich auf einer 

Synopse von sechs Studien, die teilweise bereits mehrere Jahre zuvor durchgeführt 

worden waren [16]. 2004 wurde der “4th Report on the Diagnosis, Evaluation, and 

Treatment of High Blood Pressure in Children and Adolescents” von der National 

High Blood Pressure Education Program Working Group on High Blood Pressure in 

Children and Adolescents veröffentlicht (4th report) [23]. Diesen Referenzwerten liegt 

eine Querschnittsuntersuchung US-amerikanischer Kinder und Jugendlichen 

zugrunde. Seit 2007 stehen deutsche Referenzwerte zur Verfügung, die 2011 

aktualisiert wurden und auf der Studie zur Gesundheit von Kindern und Jugendlichen 

in Deutschland (KiGGS) des Robert Koch Institutes basieren (KIGGS Wellen 1 und 

2) [19]. 2017 veröffentlichte die American Academy of Pediatrics neue 

Referenzwerte, die basierend auf dem 4th Report jetzt nur noch Kinder und 

Jugendliche ohne Übergewicht und Fettsucht berücksichtigen (AAP 2017) [24]. Diese 

neuen Referenzwerte führen zu einem Absenken der Schwellenwerte für die 

Diagnose einer arteriellen Hypertonie bei Kindern und Jugendlichen. 

 

Wir haben untersucht, welchen Einfluss die jeweiligen Referenzwerte auf die 

Prävalenz der arteriellen Hypertonie bei Kindern und Jugendlichen mit T1DM haben. 

Dazu wurden die im DPV-Register dokumentierten Blutdruckwerte von 74677 

Patienten (52,8% Jungen, medianes Alter 16 Jahre, mediane Diabetesdauer 5,3 

Jahre) ausgewertet und die Prävalenz der arteriellen Hypertonie unter Verwendung 

der drei Referenzwerte AAP 2017 [24] KIGGS 2011 [19] und 4th Report 2004 [23], 

bestimmt: Nach den AAP 2017 Referenzwerte betrug die Prävalenz der arteriellen 

Hypertonie bei unseren Patienten 44,1%, nach KIGGS 29,5% und nach 4th Report 

26,5%. Es besteht eine deutliche Altersabhängigkeit: < 10 Jahren AAP 2017 

Prävalenz 31,4%, KIGGS 30,7%, 4th Report 19,6%, 10-15 Jahre AAP 2017 30,9%, 

KIGGS 31,2% 4th Report 22,4% und >15 Jahren AAP 2017 53,2%, KIGGS 28,4%, 

4th Report 30,0%. Von den Jugendlichen >15 Jahren wurden 59,1% der Jungen und 

46,3% der Mädchen bei Verwendung von AAP 2017 als hypertensiv klassifiziert, 
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dagegen nur 21,1% bzw. 26% der Jungen und 36,7% bzw. 34,4% der Mädchen bei 

Verwendung von KIGGS bzw. 4th report (Abb. 10).  

 

Abbildung 10 

 

 

Diese Daten bestätigen die Erfahrung, dass alleine die Auswahl der 

Referenzpopulation bzw. der Referenzwerte einen maßgeblichen Einfluss auf die 

Prävalenz der arteriellen Hypertonie hat. So werden nach AAP 2017 fast 60% der 

Jungen über 15 Jahren als hypertensiv diagnostiziert, nach KIGGS und dem 4th 

Report mit 30% jedoch nur die Hälfte. 

 

(Dost A, Bechtold S, Fink K, et al. Diabetes Care 2020 [18]) 

 

 

Abb. 10: Prävalenz der arteriellen 
Hypertonie im gesamten Kollektiv 
und in den Untergruppen. Es sind 
deutliche Unterschiede in der 
Prävalenz in Abhängigkeit der 
verwendeten Referenzwerte zu 
erkennen, besonders bei den 
Jungen >15 Jahre. Dost A, et al. 
Diabetes Care 2020 [17] 
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4. 24-Stunden Blutdruckprofile (Ambulatory Blood Pressure Monitoring; ABPM)  

4.1 Hintergrund 

In der täglichen klinischen Routine erfolgt die Überprüfung der Blutdruckregulation 

als Messung des Gelegenheitsblutdruckes. Diese Messung kann bereits wertvolle 

Hinweise auf das Vorliegen einer arteriellen Hypertonie bei Kindern und 

Jugendlichen mit T1DM geben. Allerdings konnten wir zeigen, dass die Bestimmung 

und Beurteilung des Gelegenheitsblutdruckes verschiedenen Einflussfaktoren 

unterliegen und dass dadurch die Aussagekraft eingeschränkt wird. Zusätzlich kann 

die Zuverlässigkeit der Gelegenheitsblutdruckmessung durch eine eventuelle Praxis- 

oder Weißkittelhypertonie beeinträchtigt sein. 

Daher empfehlen die Fachorganisationen der Kinderdiabetologie (AGPD, ISPAD) 

und Kinderkardiologie (AAP), die Diagnose einer arteriellen Hypertonie möglichst 

durch die Ableitung von 24-Stunden Blutdruckprofilen zu sichern. Dies sollte nach 

den Leitlinien der AGPD erfolgen, wenn sich innerhalb von 3 Monaten mindestens 

zweimalig ein auffälliger Blutdruckwert > 95. Perzentile bzw. absolut über 130/80 mm 

Hg findet oder bei Vorliegen einer Mikroalbuminurie [9]. Die ISPAD empfiehlt bei 

T1DM allgemein die Ableitung eines ABPM zur Bestätigung der Diagnose einer 

arteriellen Hypertonie [10]. 

Nur durch die Ableitung von ABPM kann die Blutdruckregulation über 24 Stunden 

und vor allem die nächtliche Blutdruckregulation beurteilt werden, die durch die 

punktuelle Messung des Gelegenheitsblutdruckes nicht erfasst wird. Bei einer 

Untersuchung von 75 Jugendlichen und jungen Erwachsenen mit T1DM konnten 

Lurbe et al. zeigen, dass die nächtlichen Blutdruckwerte bei 14 Patienten (18,6%) 

erhöht waren [25].  

Mehrere Beobachtungen haben in den letzten Jahren bewirkt, dass bei Kindern und 

Jugendlichen mit T1DM häufiger ABPM abgeleitet werden: Erstens die zentrale 

Rolle, die die arterielle Hypertonie bei der Entstehung der diabetischen 

Folgeerkrankungen spielt. Zweitens die Tatsache, dass Gelegenheitsblutdruck-

messungen nur eine Momentaufnahme der Blutregulation darstellen. Drittens, ABPM 

korreliert besser mit den Endpunkten, den manifesten Endorganschäden [26].  

Wir haben bereits frühzeitig (2008) die im DPV-Register dokumentierten ABPM 

ausgewertet und überprüft, welche Assoziationen zu den Frühzeichen diabetischer 

Folgeerkrankungen bestehen. 
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4.2 Prävalenz pathologischer ABPM 

2008 erfolgte die erste Auswertung der im DPV-Register dokumentierten ABPM von 

2105 Kindern und Jugendlichen mit T1DM. Die Prävalenz pathologisch erhöhter 

Blutdruckwerte (> 95. Perzentile) betrug tags 5,1% SBP, 4,3% DBP und 5,7% MAP, 

nachts 14,6% SBP, 14,7% DBP und 19,0% MAP. Das Dipping, die nächtliche 

Absenkung des Blutdruckes, war bei 49,1% (SBP) und bei 17,5% bzw. 64,9% (DBP) 

der Patienten verringert (abhängig, ob der cut off für Non-Dipping des DBP bei 10% 

oder 20% angesetzt wurde) [14] (Abb. 11). Entsprechend waren 2008 die 

Blutdruckwerte tagsüber nur leicht erhöht (SBP +0,06, MAP +0,11 LMS-SDS bzw. 

der DBP sogar leicht erniedrigt (-0,12 LMS-SDS), wogegen die nächtlichen 

Blutdruckwerte deutlich erhöht waren (SBP +0,51, DBP +0,58, MAP +0,8 LMS-SDS) 

(Abb. 12) [14].  

 

Abbildung 11     Abbildung 12 

   

          

 

 

 

 

Ähnliche Werte fanden sich 2017, hier betrugen die Abweichungen bei der 

Auswertung der Blutdruckprofile von 3529 Kindern und Jugendlichen entsprechend 

tagsüber SBP +0,06, DBP -0,22 und MAP +0,08 LMS-SDS, nachts SBP +0,55, DBP 

+0,58, MAP +0,83 LMS-SDS (Abb. 13). Das Dipping war bei den Kindern mit T1DM 

mit einer Absenkung des BPs um 9,8% SBP, 16,5% DBP und 12,4% MAP als 

grenzwertig einzustufen und entsprach der Untersuchung von 2008. 

 

 

Abb. 12: Abweichung der LMS-SDS 
Werte (SBP, DBP, MAP) der Kinder mit 
T1DM von den Werten der nicht-
diabetischen Vergleichskohorte.  
Dost A, et al. Diabetes Care 2008 [14] 

Abb. 11: Dipping [%] (SBP, DBP) der 
Kinder mit T1DM verglichen mit der 
nicht-diabetischen Vergleichskohorte. 
Dost A, et al. Diabetes Care 2008 [14] 
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Abbildung 13 

 

 

Unsere Untersuchungen zeigen reproduzierbar für den Zeitraum von 2008-2017, 

dass die Blutdruckregulation bei Kindern und Jugendlichen mit T1DM gestört ist. 

Besonders die nächtliche BP-Regulation ist betroffen, sowohl qualitativ bei einer 

erhöhten Prävalenz der arteriellen Hypertonie als auch quantitativ in Form erhöhter 

LMS-SDS-Werte.  

 

(Dost A, Klinkert C, Kapellen TM, et al. Diabetes Care 2008 [14], Dost A, Bechtold-

Dalla Pozza S, Bollow E, et al. Ped Diabetes 2017 [27]) 

 

 

4.3 Assoziationen mit Frühmarkern diabetischer Komplikationen 

(Mikroalbuminurie und diabetische Retinopathie) 

Veränderungen der Blutdruckregulation, insbesondere die arterielle Hypertonie, 

wurden bei Diabetes mellitus als Risikofaktoren für makrovaskuläre und 

mikrovaskuläre Komplikationen beschrieben. Bei Jugendlichen und jungen 

Erwachsenen mit T1DM geht das Auftreten einer persistierenden Mikroalbuminurie 

(MA) mit dem Anstieg des nächtlichen SBP einher [25]. 

Dies deckt sich mit der Beobachtung, dass Nephropathien nicht-diabetischer Genese 

ebenfalls mit vor allem nächtlichen Störungen der Blutdruckregulation assoziiert sind 

[28] und diese Veränderungen bereits als erstes Zeichen einer renalen 

Funktionsstörung bei T1DM gewertet werden könnten [29].  

Bei unserer Untersuchung an 1670 Kindern und Jugendlichen mit T1DM fand sich 

2008 eine deutliche Assoziation zwischen erhöhtem nächtlichen DBP und 

reduziertem diastolischem Dipping einerseits und einer persistierenden 

Abb. 13: Abweichung der LMS-SDS 
Werte (SBP, DBP, MAP, PP) der 
Kinder mit T1DM von den Werten der 
nicht-diabetischen Vergleichskohorte. 
Dost A, et al. Ped Diabetes 2017 [27] 
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Mikroalbuminurie andererseits. 2017, 9 Jahre später, ließ sich bei 186 von 2569 

Patienten (7,5%) eine persistierende Mikroalbuminurie nachweisen. Die Patienten mit 

Mikroalbuminurie wiesen zwar tags und nachts höhere SBP-, DBP- und MAP-Werte 

auf, die Unterschiede in der Blutdruckregulation waren aber nachts besonders stark 

ausgeprägt (Abb.14) [27]. 

 

Abbildung 14  

 

 

Erfreulicherweise tritt die diabetische Retinopathie (DR) im Kindesalter selten auf. 

2017 waren im DPV-Register bei 2323 Kinder und Jugendlichen mit T1DM Befunde 

von ABPM und Fundoskopie dokumentiert, bei 38 der 2323 Patienten fand sich eine 

beginnende DR (1,6%). Die DR war mit erhöhten Blutdruckwerten assoziiert, diese 

Assoziationen waren wiederum nachts besonders stark ausgeprägt (Abb. 15) [27]. 

 

Abbildung 15 

 

 

(Dost A, et al. Diabetes Care 2008 [14], Dost A, et al. Ped Diabetes 2017 [27]) 

Abb. 14: LMS-SDS Werte (SBP, 
DBP, MAP, PP) der Kinder mit T1DM 
mit und ohne MA. Dost A, et al. Ped 
Diabetes 2017 [27] 

Abb. 15: LMS-SDS Werte (SBP, 
DBP, MAP, PP) der Kinder mit T1DM 
mit und ohne DR. Dost A, et al. Ped 
Diabetes 2017 [27] 
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5. Pulsdruck 

5.1 Hintergrund 

Neben den klassischen Blutdruckparametern (systolischer, diastolischer Blutdruck 

und arteriellem Mitteldruck) wurde in den letzten Jahren die wichtige Rolle des 

Pulsdruckes (PP) in der Entstehung der Atherosklerose erkannt. Als Pulsdruck wird 

die Differenz zwischen systolischem und diastolischem Blutdruck bezeichnet. Er wird 

im Wesentlichen von drei Faktoren beeinflusst: Dem Schlagvolumen des linken 

Ventrikels, der Compliance der Gefäße und der Reflexion der Pulswelle durch die 

Gefäßwand. Somit kann der Pulsdruck als indirektes Maß der Flexibilität bzw. 

Steifigkeit der Gefäßwand, vor allem der großen herznahen Gefäße gewertet werden 

[30]. Bei Erwachsenen mit T1DM laufen die Gefäßalterung und damit die Versteifung 

der Gefäße beschleunigt ab [2]. Diabetes mellitus wurde in der Framingham Studie 

bei Erwachsenen als wichtiger Risikofaktor für einen erhöhten Pulsdruck und damit 

für eine kardiovaskuläre Erkrankung identifiziert [31].  

Es gibt nur wenige Untersuchungen zum Pulsdruck bei Kindern und Jugendlichen. 

Der American National Health and Nutritional Survey (NHANES) von 2012 beschrieb 

ein höheres Risiko für einen gesteigerten Pulsdruck für Jungen und für adipöse 

Kinder [32]. Bei deutschen Kindern ohne Diabetes mellitus mit prähypertensiven 

Blutdruckwerten (90.-95 Perzentile) lag der Pulsdruck zwischen den Werten der 

Kinder mit normotensiven und denen mit hypertensiven Blutdruckwerten [33]. Für 

Kinder mit Diabetes mellitus, vor allem T1DM, lagen lange Zeit keine 

Untersuchungen zur Regulation des Pulsdruckes vor.  

 

 

5.2 Pulsdruck im Rahmen von Gelegenheitsblutdruckmessungen 

Wir haben 2014 bei 46737 Patienten des DPV Registers die Pulsdruckwerte auf der 

Basis von Gelegenheitsblutdruckmessungen bestimmt. Der PP war bei 67% der 

Kinder und Jugendlichen mit T1DM erhöht. Es bestand eine Korrelation mit Alter, 

männlichem Geschlecht, Diabetesdauer, Insulindosis, Körperhöhe und BMI. 

Erstaunlicherweise war der Zusammenhang mit dem HbA1c-Wert zu 

vernachlässigen. Der PP steigt mit zunehmender Diabetesdauer an, der steilste 

Anstieg fand sich jedoch in den ersten 2-4 Jahren der Erkrankung, danach bleibt der 

PP weitgehend stabil bzw. fällt bei den Jungen sogar wieder leicht ab (Abb. 16). 
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Abbildung 16 

 

Daher scheint nicht, wie zunächst vermutet, die chronische Hyperglykämie Ursache 

des Anstiegs sein. Bei Kindern und Jugendlichen kommt es in den ersten Jahren der 

Erkrankung in der Regel zu einer partiellen Remissionsphase, die durch eine sehr 

stabile Stoffwechselsituation mit nahezu normoglykämen Blutzuckerwerten und damit 

mit niedrigen HbA1c-Werten gekennzeichnet ist [16].  

Wir müssen den Anstieg des Pulsdruckes vielmehr als Nebenwirkung der 

Insulintherapie werten: Die subkutane Gabe von Insulin führt zu einer 

Hyperinsulinämie, die der Insulinresistenz bei T2DM ähnelt und fördert die 

Entwicklung von Übergewicht und krankhafter Fettsucht. Patienten mit T1DM 

entwickeln häufig Übergewicht, so auch die Patienten unserer Untersuchung, deren 

BMI um 0,52 SDS gegenüber gesunden nicht-diabetischen Kindern (Referenzwerte 

der Arbeitsgemeinschaft Adipositas, AGA) [34] erhöht war. Für Verwandte ersten 

Grades von Patienten mit Typ 2 Diabetes konnte ein Zusammenhang zwischen 

Insulinresistenz und endothelialer Dysfunktion nachgewiesen werden, obwohl die 

Probanden noch normoglykäme Blutzuckerwerte aufwiesen [35]. Bei Patienten mit 

manifestem T2DM zeigte sich eine ähnliche Assoziation zwischen Insulinresistenz, 

Insulintherapie und der arteriellen Versteifung [36]. Die Erhöhung des PP als 

Ausdruck der Gefäßversteifung muss somit als wahrscheinliche Folge der 

therapeutisch notwendigen und bisher leider unvermeidbaren chronischen 

Hyperinsulinämie und der damit verbundenen peripheren Insulinresistenz gesehen 

werden. 

(Dost A, Molz E, Krebs A, et al, Ped Diabetes 2014 [16]) 

Abb. 16: Pulsdruck im zeitlichen Verlauf bei Jungen 
und Mädchen bezogen auf die Referenzwerte des 
4th report und KIGGS 
Dost A, et al. Pediatric Diabetes 2014 [16] 
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5.3 Pulsdruck im Rahmen von Blutdruckprofilen (ABPM) 

Bei erwachsenen Patienten mit einer arteriellen Hypertonie scheint der Pulsdruck 

basierend auf 24 Stunden Blutdruckprofilen einen höheren prädiktiven Wert für 

Kardiovasopathien zu haben als der Pulsdruck basierend auf Messungen des 

Gelegenheitsblutdruckes [4].  

Unsere Auswertung der Blutdruckprofile von 3529 Kindern und Jugendlichen mit 

T1DM ergab folgende Ergebnisse: Der Pulsdruck lag tags höher (+0,3 LMS-SDS), 

war aber nachts vergleichbar mit dem PP der Vergleichskohorte (-0,03 LMS-SDS). 

Bei den Kindern mit Mikroalbuminurie (MA) lag der PP geringgradig höher als bei den 

Kindern ohne MA, der nächtliche PP war bei den Kindern mit MA tendenziell eher 

erniedrigt (PP -0,13 vs. -0,03 LMS-SDS). Bei den wenigen Kindern mit einer 

diabetischen Retinopathie fanden sich niedrigere PP Werte (tags -0,09 vs. +0,27 

LMS-SDS, nachts -0,38 vs.-0,02 LMS-SDS).  

Somit scheint der PP bei unseren Patienten auf den ersten Blick nicht mit den 

mikrovaskulären Komplikationen assoziiert zu sein. Allerdings fand sich sowohl bei 

den Kindern mit MA und/oder DR ein deutlicheres inverses Dipping des PP (-5,1% 

bzw. -2,6%), als bei den Kindern, die keine MA bzw. DR aufwiesen (-0,8% bzw. -

1,0%) [27].  

Die Befunde des ABPM stehen teilweise im Widerspruch zu den Untersuchungen der 

Gelegenheitsblutdruckmessungen. Bei den Kindern mit MA waren die PP-Werte tags 

zumindest tendenziell höher als bei den Kindern ohne MA, was unseren vorherigen 

Ergebnissen entspricht. Die Tatsache, dass die Unterschiede bei den ABPM geringer 

ausgeprägt sind, liegt sicherlich an der deutlich geringeren Anzahl der Patienten 

(ABPM 3529 vs. Gelegenheits-BP 46737 Patienten). Es muss spekuliert werden, 

dass geringgradige Unterschiede aufgrund der deutlich größeren Fallzahl bei der 

Kohorte von 2013 (basierend auf Messungen des Gelegenheitsblutdruckes) 

nachweisbar gewesen sein könnten, die sich in der kleineren Kohorte von 2017 

(ABPM) statistisch nicht gezeigt haben. Die ABPM-basierten PP Werte zeigten bei 

unseren Patienten noch keinen pathologischen Anstieg der LMS-SDS Werte, 

allerdings findet sich bereits ein verringertes Dipping des PP bei den Patienten mit 

Frühzeichen mikrovaskulärer Komplikationen. Störungen der nächtlichen 

Blutdruckabsenkung, das Non-dipping, wird allgemein als erstes Zeichen einer 

Blutdruckregulationsstörung angesehen und geht langfristig mit einem erhöhten 

Risiko kardiovaskulärer Erkrankungen und diabetische Mikroangiopathien einher 
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[37]. Das inverse Dipping, also der nächtliche Anstieg des Blutdruckes, verschärft 

diese Entwicklung: 10 mm Hg isolierte Erhöhung des nächtlichen SBP (entsprechend 

der Erhöhung des nächtlichen PP) resultiert in einem 35% höheren Risiko für CVD 

[38]. Dies bedeutet, dass die bei unseren Patienten beobachteten Veränderungen in 

der Regulation des Pulsdruckes als erstes Zeichen einer beginnenden Versteifung 

des Gefäßes anzusehen sind, die in dieser Frühphase noch reversibel sein können 

[39]. 

(Dost et al. Ped Diabetes 2017 [27]) 
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6. Zerebrovaskuläre Reagibilität 

Die Entwicklung einer endothelialen Dysfunktion spielt eine entscheidende Rolle in 

der Pathogenese diabetischer Angiopathien. Der Pulsdruck ist ein anerkannter 

indirekter Marker für die Versteifung der Gefäße und damit der endothelialen 

Dysfunktion. Natürlich ist die ergänzende direkte Überprüfung der endothelialen 

Funktion erstrebenswert. Zur Beurteilung der zerebrovaskulären Reagibilität können 

Veränderungen der stimulierten Blutflussgeschwindigkeit in der Arteria cerebri 

posterior gemessen werden [40]. Wir untersuchten die Anpassung der 

Blutflussgeschwindigkeit auf visuelle Stimulation bei 82 Kindern und Jugendlichen mit 

T1DM. Hier fand sich im Vergleich zur Kontrollgruppe (n=29) eine erhöhte Dämpfung 

des Systems. Die vermehrte Dämpfung spricht für eine unzureichende Rückbildung 

der Dilatation und damit für eine funktionell vermehrte Rigidität der Gefäßwand. Die 

bei unseren Kindern mit T1DM (Alter 13 - 14,8 Jahre) gemessenen Dämpfungswerte 

(0,47 – 0,48) [41] entsprechen denen gesunder Probanden im Alter von 20-40 bzw. 

40-60 Jahren (0,46 / 0,45) [40]. Kinder ohne Diabetes (Alter 13,3 Jahre) dagegen 

wiesen eine signifikant niedrigere Dämpfung auf (0,38) [41] und zeigten ähnliche 

Werte wie gesunde Jugendliche und junge Erwachsene von 10-20 Jahren (0,41) 

[40]. Die endotheliale Funktionseinschränkung der Kinder und Jugendlichen mit 

T1DM entspricht einer um 15-20 Jahren verfrüht einsetzenden endothelialen 

Dysfunktion. Dies ist umso erstaunlicher, da die Dämpfung bei gesunden Probanden 

ohne Diabetes mellitus im Alter zwischen 10 und 60 Jahren nahezu unverändert 

bleibt. Die um 15-20 Jahre beschleunigte Veränderung der zerebrovaskulären 

Reagibilität entspricht genau dem Zeitrahmen, den Rönnback et al. [2] für das 

beschleunigte „vascular aging“ bei T1DM beschrieben haben. Die vermehrte 

Dämpfung kann wie der Pulsdruck als Parameter einer zunehmenden Steifigkeit der 

Gefäßwand angesehen werden. Daher ist es nicht überraschend, dass sich bei 

unseren Untersuchungen Regulationsstörungen beider Parameter, der Dämpfung 

und des Pulsdrucks, nachweisen ließen. D.h. wir konnten bereits zu einem frühen 

Zeitpunkt der Erkrankung Hinweise auf eine endotheliale Dysfunktion nachweisen. 

Für uns zunächst überraschend fanden sich zwischen Kindern mit kurzer (<5 Jahren) 

und denen mit langer Diabetesdauer (>5 Jahre) keine Unterschiede in der Dämpfung 

(0,47 vs. 0,48). Dies spricht dagegen, dass Störungen der Dämpfung der für den 

Diabetes mellitus typischen chronischen Hyperglykämie geschuldet sind, zumal die 

HbA1c- Werte bei den Kindern mit längerer Diabetesdauer nur geringfügig höher 
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lagen (8,4% vs. 8,0%). Es bleibt vielmehr zu spekulieren, dass ähnlich wie der 

Pulsdruck auch die Steigerung der Dämpfung Folge der exogenen Insulingabe und 

der damit verbundenen peripheren Insulinresistenz ist.  

 

(Rosengarten B, Dost A, Kaufmann A, et al. Diabetes Care 2002 [41]) 
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7. Diskussion 

 

Gestützt auf die umfangreiche Datenbasis des DPV-Registers werden in der 

vorliegenden Arbeit wichtige Aspekte der Blutdruckregulation bei Kindern und 

Jugendlichen mit Typ 1 Diabetes mellitus beleuchtet. Die Ergebnisse unserer 

Untersuchungen können als repräsentativ angesehen werden und zeigen, dass die 

Blutdruckregulation bei Patienten mit T1DM schon im Kindes- und Jugendalter 

gestört ist. Dies gilt sowohl für die Regulation des Gelegenheitsblutdruckes als auch 

für die Blutdruckregulation über 24 Stunden. Im Folgenden werden die Ergebnisse 

unserer Untersuchungen für den Gelegenheitsblutdruck, die Blutdruckprofile, den 

Pulsdruck und ihre Assoziationen zu den diabetischen Folgeerkrankungen anhand 

der aktuellen Literatur diskutiert. 

 

 

7.1. Gelegenheitsblutdruck  

Die Auswertung der Regulation des Gelegenheitsblutdruckes ergab folgende 

Erkenntnisse: Die Prävalenz der arteriellen Hypertonie ist von 2008 bis 2019 deutlich 

angestiegen und kann zum Teil mit veränderten Referenzwerten erklärt werden. 

Unsere Untersuchung von 2008 bezog sich noch auf die alten europäischen 

Vergleichswerte, die eine Zusammenfassung von 6 verschiedenen Studien 

darstellten und populationsbasierte Querschnittsuntersuchungen gesunder Kinder 

waren [22]. Bei den Untersuchungen von 2013 und 2019 wurden die jeweils 

aktuellen Referenzwerte der KIGGS Studie genutzt, die auf nicht-übergewichtigen 

deutschen Kindern basieren [18]. Der Anstieg der Hypertonie Prävalenz von 2008 -

2019 kann allerdings nicht ausschließlich über eine Gewichtszunahme erklärt 

werden: Der BMI-SDS lag bei der ersten Untersuchung 2008 altersabhängig 

zwischen 0,24 und 0,6, 2013 in der Gesamtkohorte bei 0,42 und aktuell (2020) bei 

0,3. Der BMI-SDS ist bei unseren Kindern somit eher gesunken. Ähnliches gilt für 

den Insulinbedarf und für eine eventuelle sekundäre Insulinresistenz, der 

Insulinbedarf ist über die Jahre ebenfalls stabil geblieben. 

Auch die Fallzahlen könnten einen Einfluss auf die Hypertonie Prävalenz haben: So 

unterscheiden sich die Fallzahlen zwischen den Studienzeitpunkten erheblich, 2008 

wurden 868 Patienten untersucht, 2013 46737 und 2019 79849 Patienten. Bei der 

deutlich geringeren Fallzahl 2008 könnten geringe Erhöhungen der Prävalenz als 
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noch nicht als signifikant eingestuft worden sein. Allerdings scheint dies den um den 

Faktor 2-5 höheren Anstieg der HTN-Prävalenz nicht ausreichend zu erklären. Die 

Untersuchungen von 2013 und 2019 beruhen beide auf einer sehr breiten 

Datenbasis bei der sich bei beiden Untersuchungen bereits kleinste Unterschiede 

statistisch gezeigt hätten.  

Wenn der Anstieg der HTN Prävalenz sich nicht durch unterschiedliche Fallzahlen 

erklären lässt, muss diskutiert werden, ob eine arterielle Hypertonie generell bei 

Kindern und Jugendlichen häufiger diagnostiziert wird. D.h., ob die Prävalenz auch bei 

stoffwechselgesunden Kindern ohne Diabetes steigt, oder ob es sich um eine 

spezifische Entwicklung bei Patienten mit T1DM handelt. In den Jahren bis 2008 fand 

sich bei den Kindern und Jugendlichen der US-amerikanischen NHANES ein Anstieg 

der HTN-Prävalenz. Bei der Betrachtung der Jahre 1999-2012 konnte allerdings kein 

weiterer Anstieg mehr beobachtet werden, es zeigte sich sogar eine geringe Abnahme 

der Prävalenz um 1,3% für die manifeste Hypertonie bzw. um 2,8% für den erhöhten 

BP [42]. Auch Kharbanda et al. fanden über einen Zeitraum von 2 Jahren (von 2014 

bis 2016) nur einen geringen Anstieg der HTN-Prävalenz um 1,1% bei Verwendung 

der Referenzwerte des 4th Report [44]. Bezogen auf unsere Beobachtung hieße dies, 

dass ein Anstieg der HTN-Prävalenz bei deutschen Kindern um ca. 10 Jahre 

gegenüber den USA verzögert auftritt und die Kinder und Jugendlichen mit T1DM 

ebenfalls davon betroffen sind. Leider sind die Daten der KIGGS Studie zur 

Entwicklung der HTN-Prävalenz bei deutschen Kindern von der Basisuntersuchung 

(2003-2006) bis zur zweiten Welle (2014-2017) noch nicht veröffentlicht. Wenn es nicht 

zu einem Anstieg der HTN-Prävalenz bei gesunden Kindern gekommen ist, müssen 

für unsere Beobachtung diabetesspezifische Gründe diskutiert werden: Wie gezeigt ist 

der BMI stabil geblieben. Auch die Stoffwechselsituation hat sich im entsprechenden 

Zeitraum (1995-2009) eher gebessert, der durchschnittliche HbA1c Wert ist um 0,6% 

gesunken, die Rate der extrem schlecht eingestellten Patienten (HbA1c >9%) hat sich 

nahezu halbiert [44]. Somit liegt weder eine Verschlechterung der 

Stoffwechselregulation noch ein Anstieg des BMI oder der Insulinresistenz vor, die 

diesen Anstieg erklären könnten. 

Natürlich beeinflusst auch die Auswahl der Referenzwerte die Entwicklung der HTN-

Prävalenz. Kharbanda et al. hatten bei Verwendung des 4th Reports nur einen 

geringen Anstieg der Prävalenz um 1,1% beschrieben, bei Verwendung der neuen US-

Referenzwerte (AAP 2017) betrug dieser Anstieg 5,9% [43]. Bei Routineunter-
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suchungen in der Universitätskinderklinik Oklahoma führte der Einsatz der AAP 2017 

Referenzwerte erwartungsgemäß zu einer deutlichen Zunahme der Diagnose 

„arterielle Hypertonie“ von 9,5% (4th Report) auf 17,9% (AAP 2017) [43]. Diese Daten 

bestätigen unsere Beobachtung, dass die Verwendung der neuen US-amerikanischen 

Referenzwerte zu einer Verdopplung der Diagnose arterielle Hypertonie bei Kindern 

und Jugendlichen mit T1DM führt [18] und bestätigen den Einfluss unterschiedlicher 

Referenzwerte.  

Weitere Faktoren werden für den Anstieg der HTN bei Kindern und Jugendlichen in 

der Gesamtbevölkerung diskutiert: Die Diagnose einer essentiellen Hypertonie wird 

im Kindesalter [45] häufiger gestellt. Außerdem findet sich eine verhältnismäßig hohe 

Rate von Jugendlichen mit grenzwertig erhöhten Blutdruckwerten (Prähypertension), 

die im weiteren Verlauf unbehandelt zu einer manifesten Hypertonie fortschreitet [46].  

Letztlich können wir den Anstieg der Prävalenz erhöhter Gelegenheitsblutdruckwerte 

nicht abschließend erklären, sondern nur beschreiben.  

Mehrfach erhöhte Gelegenheitsblutdruckwerte müssen auf jeden Fall eine weitere 

Diagnostik, insbesondere die Ableitung eines 24-Stunden Blutdruckprofiles, nach 

sich ziehen. Es sollte nicht aufgrund weniger Gelegenheitsblutdruckmessungen 

unmittelbar mit einer antihypertensiven Medikation begonnen werden, sondern die 

Ergebnisse der ABPM berücksichtigt werden, um insbesondere die Übermedikation 

bei Praxishypertonie bzw. Weißkittelhypertonie zu vermeiden. 

 

 

7.2 Blutdruckprofile (ABPM) 

Im Gegensatz zur Entwicklung beim Gelegenheitsblutdruck fand sich bei den ABPM 

von 2008 bis 2017 kein Anstieg der Blutdruck LMS-SDS Werte. Über 24 Stunden 

gesehen scheint die Blutdruckregulation stabil geblieben zu sein. Mit 2105 (2008) 

bzw. 3529 (2017) Patienten liegen diese Fallzahlen verglichen mit den Messungen 

des Gelegenheitsblutdruckes deutlich niedriger, sind aber unseres Wissens die 

größten Kohorten von Kindern und Jugendlichen mit T1DM, bei denen die 

Blutdruckregulation über 24 Stunden untersucht worden ist.  

Leider zeigten beide Auswertungen übereinstimmend, dass vor allem die nächtliche 

Blutdruckregulation und das Dipping beeinträchtigt sind. Erhöhte nächtliche 

Blutdruckwerte und Non- bzw. Inverses Dipping erhöhen bei Patienten mit Diabetes 

das Risiko für kardiovaskuläre Komplikationen erheblich, Non-Dipping um 29%, 
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Inverses Dipping sogar um 53% [37]. Non-Dipping führt zu einer linksventrikulären 

Hypertrophie, einer systolischen und diastolischen Funktionsstörung und einer 

vermehrten arteriellen Steifigkeit. Es wird daher inzwischen als unabhängiger 

Risikofaktor einer linksventrikulären Dysfunktion gewertet [38]. Unerkannte 

Störungen der nächtlichen Blutdruckregulation erhöhen das Risiko für diabetische 

Komplikationen wie auch unsere Untersuchungen gezeigt haben. Die Indikation zum 

ABPM sollte bei Kindern und Jugendlichen mit T1DM als Risikogruppe großzügig 

gestellt werden, um die arterielle Hypertonie bei Kindern und Jugendlichen mit T1DM 

frühzeitig zu diagnostizieren und zu therapieren. 

ABPM ermöglicht außerdem die Diagnose einer maskierten Hypertonie und einer 

Praxis- bzw. Weißkittel Hypertonie (white coat hypertension). Als maskierte 

Hypertonie werden normale Gelegenheitsblutdruckwerte bei pathologischem ABPM 

bezeichnet und wird als eigenständiger Risikofaktor für Kardiovasopathien 

angesehen [29]. Die Weißkittel Hypertonie (WCH) bezeichnet erhöhte 

Gelegenheitsblutdruckwerte bei unauffälligem ABPM [29]. Augenblicklich wird 

diskutiert, inwieweit die WCH mit einem erhöhten Risiko für kardiovaskuläre 

Erkrankungen einhergeht. 

 

 

7.3 Pulsdruck und endotheliale Dysfunktion 

Die Regulation des Pulsdruckes ist bei Kindern und Jugendlichen mit T1DM 

beeinträchtigt. Bei den Patienten des DPV-Registers ist der Pulsdruck der 

Gelegenheitsmessungen signifikant erhöht, bei den ABPM findet sich ein inverses 

Dipping des PP. Regulationsstörungen des Pulsdruckes müssen als unabhängiger 

Marker der zunehmenden Versteifung des Gefäßsystems eingestuft werden.  

Übereinstimmend mit der gestörten Regulation des Pulsdruckes konnten wir bei 

unseren Patienten eine Beeinträchtigung der endothelialen Funktion nachweisen: Die 

Dämpfung in der Arteria cerebri posterior war erhöht, das heißt nach Dilatation der 

Arterie aufgrund eines erhöhten Blutflusses erfolgt die Rückstellung des Gefäßes 

verzögert, was einer funktionellen Versteifung der Gefäßwand entspricht. Somit 

konnten wir anhand von zwei unterschiedlichen Parametern bereits bei Kindern und 

Jugendlichen mit T1DM eine endotheliale Dysfunktion zeigen. Ähnliche Befunde 

wurden für Kinder mit Adipositas erhoben: Bei Kindern mit schwerer Fettsucht ist der 

ambulante arterielle Steifigkeitsindex (AASI) deutlich erhöht. Er korreliert mit BMI und 
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Pulsdruck, unabhängig von SBP und DBP [47]. Da für fettsüchtigen Kinder eine 

periphere Insulinresistenz angenommen werden kann, deuten diese Befunde auf die 

Insulinresistenz als möglichen ursächlichen Faktor bei der Entstehung der 

endothelialen Dysfunktion im Kindesalter hin. Die Steifigkeit der Gefäßwand korreliert 

bei Patienten mit Typ 2 Diabetes mit der Insulinresistenz bzw. einer Insulintherapie 

[35]. Auch unsere Daten sprechen für die iatrogen bedingte Hyperinsulinämie als 

potentielle Ursache der Regulationsstörung des PP sowie der verstärkten 

Gefäßdämpfung als frühe Marker der endothelialen Dysfunktion. 

Krebs et al. konnten zeigen, dass die Intima-Media-Dicke und damit strukturelle 

Veränderungen der Gefäßwand bereits bei Kindern und Jugendlichen mit T1DM mit 

der Höhe des Pulsdruckes korrelieren [48]. D.h. der erhöhte Pulsdruck führt zunächst 

zu einer funktionellen Störung des Endothels (z.B. verstärkte Dämpfung) und 

mittelfristig zu strukturellen Veränderungen der Gefäßwand (Zunahme der Intima-

Media-Dicke). Bei Kindern und Jugendlichen mit erhöhten BP-Werten in der 

Adoleszenz steigt das Risiko für eine Atherosklerose der Carotiden an, bei 

Normalisierung der Blutdruckwerte im Erwachsenenalter kann dieses Risiko wieder 

gesenkt werden [39]. D. h die Veränderungen am Endothel sind initial noch 

reversibel und eröffnen in der Adoleszenz und dem jungen Erwachsenenalter ein 

therapeutisches Fenster mit der Möglichkeit einer erfolgreichen Intervention.  

Sowohl Pulsdruck als auch endotheliale Dysfunktion werden durch eine periphere 

Insulinresistenz verstärkt. Insofern könnte die Insulinpumpentherapie, bei der mit 

niedrigeren Insulindosen eine gleiche Stoffwechselgüte erzielt werden kann, 

langfristig zu einer Verbesserung der makro- und mikrovaskulären Komplikationen 

beitragen, obwohl sich die Stoffwechselsituation gemessen am HbA1c Wert 

langfristig nicht verbessert. 

 

 

7.4 Assoziation zu mikrovaskulären Komplikationen (diabetische Nephropathie 

und Retinopathie) 

Eine wesentliche Erkenntnis unserer Untersuchungen ist, dass bereits frühzeitig im 

Kindes- und Jugendalter Assoziationen zwischen der Blutdruckregulation und der 

Entwicklung von makro- als auch mikrovaskulären Folgeerkrankungen wie der 

diabetischen Nephropathie und Retinopathie bestehen. Diese Assoziationen sind 
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besonders stark ausgeprägt bei Störungen der nächtlichen Blutdruckregulation. 

Lurbe et al. beschrieben erstmalig bei Kindern mit T1DM, dass die Entwicklung einer 

Mikroalbuminurie mit erhöhten nächtlichen Blutdruckwerten einhergeht [25]. Wir 

konnten sowohl 2008 als auch 2017 diese Beobachtung an deutlich größeren 

Kollektiven bestätigen: Die Kinder mit Komplikationen hatten vor allem nachts höhere 

Blutdruckwerte.  

Unsere Ergebnisse stimmen auch mit anderen Studien überein: Bei spanischen 

Erwachsenen war das Auftreten einer Mikroalbuminurie mit erhöhten nächtlichen 

SBP-Werten und gehäuftem Non-Dipping assoziiert. Entsprechend fand sich die 

höchste MA Prävalenz bei den Probanden mit nächtlich erhöhtem SBP und Non-

Dipping. Dies war auch die Gruppe mit dem höchsten Anteil von Patienten mit 

Diabetes [49]. Das Auftreten einer MA war bei Kindern mit T1DM der Oxford 

Regional Prospective Study mit einer schlechten Stoffwechseleinstellung und 

erhöhtem Gelegenheits-DBP vergesellschaftet, die Progression zur 

Makroalbuminurie ebenfalls mit höherem HbA1c sowie erhöhten Gelegenheits-SBP 

und -DBP [50]. 

 

Erfreulicherweise ist die Rate der im DPV-Register dokumentierten T1DM Kinder und 

Jugendlichen mit einer Retinopathie sehr niedrig (1,6%), steigt aber leider im Verlauf 

der Erkrankung an. Gallego et al. konnten zeigen, dass sich nach 10 Jahren 

Diabetesdauer bei 36% der Patienten Veränderungen an der Retina nachweisen 

ließen. Neben einer schlechten Stoffwechseleinstellung war das Auftreten der 

Retinopathie mit erhöhtem Gelegenheits-SBP und DBP assoziiert. Dieser Effekt war 

unabhängig vom Vorliegen einer Mikroalbuminurie und kann daher nicht durch eine 

Störung der Nierenfunktion erklärt werden [6]. Bereits vor Manifestation struktureller 

Veränderungen an der Netzhaut kann der negative Effekt erhöhter Blutdruckwerte 

auf die Retina festgestellt werden. So fanden Schiel et al. mit Hilfe einer Flicker-

Kamera einen Einfluss des diastolischen Blutdruckes auf die Dilatation retinaler 

Arterien [51]. 

Dieser Zusammenhang zwischen Blutdruckregulation und mikrovaskulären 

Veränderungen konnte auch bei Kindern ohne Diabetes gezeigt werden. Das Central 

Retinal Arteriolar Equivalent (CRAE) ist ein Maß für den Durchmesser retinaler 

Arteriolen. Es ist bei Kindern mit Prähypertonie bzw. manifester Hypertonie verringert 

und korrelierte negativ mit dem systolischen Blutdruck [52]. Kinder und Jugendliche 
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mit T1DM haben ein erhöhtes Risiko für Störungen der Blutdruckregulation und sind 

daher besonders gefährdet für Veränderungen des CRAE. 

 

 

7.5. Stärken und Schwächen der DPV Daten 

Die Stärke des DPV-Registers besteht darin, dass ca. 90% aller Kinder und 

Jugendlichen mit T1DM in Deutschland und 80% in Österreich dokumentiert sind. Wir 

konnten somit auf eine äußerst valide Datenbasis zurückgreifen. Die 

Untersuchungen basieren auf prospektiven Verlaufsbeobachtungen und Daten, die 

regelmäßig routinemäßig erhoben werden. Damit kann ein Studieneffekt 

ausgeschlossen werden, die Daten bilden vielmehr die Alltagssituation unserer 

Patienten ab. Die große Stärke des DPV-Registers ist die Mitarbeit von 498 

pädiatrischen und internistischen Zentren aus Deutschland (n=449), Österreich 

(n=44), der Schweiz (n=4) und Luxemburg (n=1).  

Auch wenn die Qualität der Daten durch eine zweimal jährliche zentrale Überprüfung 

auf Plausibilität verbessert wird, hängt die Qualität der Daten maßgeblich von der 

Zuverlässigkeit der Datenerhebung und -eingabe vor Ort ab, was zu einer 

Qualitätsminderung der Daten führen kann. Die Zentren vor Ort entscheiden 

eigenständig über Form und Durchführung der Insulintherapie, Art und Intensität der 

Blutdruckmessungen sowie über Indikation und Durchführung einer eventuellen 

antihypertensiven Therapie. Somit ergeben sich Unterschiede zwischen den Zentren. 

Dieser Multicenter-Effekt muss sicherlich als Schwäche unserer Untersuchungen 

angesehen werden, wie dies prinzipiell für alle Multicenter-Studien gilt. 

 

 

7.6 Schlussfolgerungen 

Seit der Jahrtausendwende wurde auch bei Kindern und Jugendlichen mit Typ 1 

Diabetes mellitus zunehmend die Bedeutung der Blutdruckregulation für die 

Entwicklung und Prävention diabetischer Komplikationen erkannt. Unsere Arbeiten 

konnten dazu beitragen und zeigen, dass sich bereits bei den Kindern und 

Jugendlichen mit T1DM erhebliche Störungen in der Blutruckregulation finden: 

Besonders nachts weisen bereits viele Kinder hypertensive Blutdruckwerte und eine 

Verringerung der nächtlichen Blutdruckabsenkung auf. Diese Regulationsstörungen 

gehen mit einer deutlichen Erhöhung des Risikos für kardiovaskuläre Erkrankungen 



43 
 

und Komplikationen im Erwachsenenalter einher. Kinder und Jugendliche, bei denen 

bereits zu Beginn der Erkrankung hypertensive Blutdruckwerte nachweisbar sind, 

haben ein hohes Risiko für eine spätere arterielle Hypertonie. Daher ist es von 

entscheidender Bedeutung, die Diagnose erhöhter Blutdruckwerte bzw. einer 

arteriellen Hypertonie zu einem möglichst frühen Zeitpunkt zu stellen und rechtzeitig 

eine antihypertensive Therapie einzuleiten. Zur Erkennung einer gestörten 

nächtlichen Blutdruckregulation ist die Ableitung von Blutdruckprofilen unabdingbar. 

Die Indikation zum ABPM muss daher großzügig gestellt werden.  

Wir konnten bereits nach kurzer Diabetesdauer und bei verhältnismäßig stabiler 

Stoffwechseleinstellung erste Zeichen einer vermehrten Versteifung der Gefäße und 

einer endothelialen Dysfunktion nachweisen. Das heißt neben den klassischen 

Blutdruckparametern sollte auch der Pulsdruck als Marker dieser Gefäßversteifung 

berücksichtigt werden. Sowohl der Pulsdruck als auch die endotheliale Dysfunktion 

scheinen durch eine periphere Insulinresistenz bedingt zu werden. Daher sollte eine 

optimale Stoffwechseleinstellung mit möglichst geringen Insulindosen angestrebt 

werden. 

Unsere Untersuchung zeigen an einem nahezu populationsweiten Kollektiv, dass die 

Störungen der Blutdruckregulation auch mit vermehrten mikrovaskulären 

Komplikationen einhergehen, wie der diabetischen Nephropathie und Retinopathie. 

 

 

7.7. Ausblick 

Störungen der Blutdruckregulation erhöhen das Risiko für diabetische 

Folgeerkrankungen und sie beginnen im Kindesalter. Daher muss bereits ab dem 

Zeitpunkt der Diabetes Manifestation neben der Optimierung des 

Glukosemetabolismus auf die Optimierung der Blutdruckwerte geachtet werden.  

Um dem negativen Einfluss zu hoher Insulindosen vorzubeugen, muss eine 

Hyperinsulinisierung vermieden werden. Dabei kann uns der Fortschritt in der 

Diabetes Technologie der letzten Jahre helfen, insbesondere die Insulinpumpen und 

das kontinuierliche Glukose Monitoring (CGM), die sehr gute Stoffwechselergebnisse 

bei deutlich geringerem Insulinbedarf ermöglichen und sich derzeit zur 

Standardtherapie bei Kindern und Jugendlichen mit Typ 1 Diabetes entwickeln. 
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Durch rechtzeitige Erkennung und Intervention von Störungen der 

Blutdruckregulation und Vermeidung von Hyperinsulinisierung können wir das 

therapeutische Fenster bei Kindern und Jugendlichen mit T1DM nutzen, in dem die 

Veränderungen am Endothel nur funktionell und damit reversibel sind. So können die 

beiden „Schurken“ der Diabetologie, die chronische Hyperglykämie und die arterielle 

Hypertonie, erfolgreich kontrolliert und die Prävalenz der Folgeerkrankungen 

reduziert werden. 
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