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Trotz vieler Verbesserungen der
Inseltransplantation und deren er-
folgreichen Einzug in den klinischen
Alltag wird bis heute das Fehlen einer
anhaltenden Insulinunabhéngigkeit
nach dieser Transplantationsmo-
dalitat kritisiert. Dennoch ist die
Inseltransplantation bei vielen Pati-
enten die alleinige Option, welche
eine deutliche Verbesserung der
Diabetesbehandlung und der Le-
bensqualitdt bewirken kann: Sie ist
die einzige Mdglichkeit, eine Sta-
bilisierung der Glukosekontrolle
und eine Reduktion schwerer Hy-
poglykdmien mit einer nur wenig
invasiven Therapie zu gewabhrleis-
ten und sie kann eine Schadigung
der transplantierten Niere mit glei-
cher Effektivitat verhindern wie eine
Pankreastransplantation.

Geschichte der Inseltransplan-
tation

Vornahezu 50 Jahren wurde erstmals eine
[B-Zell-Ersatztherapie bei einem Patien-
ten mit Diabetes mellitus Typ 1 in Form
der Transplantation eines vollstindigen
Pankreas durchgefiihrt [10]. Bereits frith
kam auch der Wunsch auf, nur die fir die
Insulinproduktion bestimmten p-Zellen
bzw. die Langerhans-Inseln zu transplan-
tieren — machen diese wirklich beno-
tigten Zellen doch nur 1-2% des ge-
samten Pankreasgewebes aus. Trotz ein-
zelner Versuche der Inseltransplantation
seitden 70er-Jahren des vorigen Jahrhun-
derts [12] fand das Verfahren allerdings
erst im Jahr 2000 mit einer Studie aus Ed-
monton Eingangin denklinischen Alltag.
In dieser Veroffentlichung wurde nach-
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gewiesen, dass eine Insulinunabhingig-
keit bei Patienten mit Diabetes mellitus
Typ 1 erreicht werden kann, wenn bei
der Inseltransplantation ein immunsup-
pressives Schema unter Verzicht auf Ste-
roide angewendet und zudem mehrmals
transplantiert wird, um die implantierte
Inselmasse zu vergroflern [23].

» Die Insulinunabhangigkeit
nach Inseltransplantation ist oft
nicht von Dauer

Die Autoren einer 6 Jahre spiter publi-
zierten Zusammenstellung der Resultate
verschiedener Transplantationszentren
kamen allerdings zu dem erniichtern-
den Schluss, dass eine langer anhal-
tende Insulinunabhingigkeit bei der
tiberwiegenden Mehrheit (>70%) der
Patienten nicht gewdhrleistet ist [24],
obwohl in dieser Studie durchschnitt-
lich mehr als 2 Transplantationen pro
Patient durchgefithrt worden waren. Im
Gegensatz hierzu ist das Erreichen einer
Insulinunabhingigkeit nach Pankreas-
transplantation Routine: Uber 70 % der
Patienten benétigen auch nach 5 Jahren
kein exogenes Insulin zur Diabetes-
kontrolle [9]. In ausgewihlten Zentren
jedoch, in denen speziell gute Donoren
auf ideale Empfinger (geringes Ge-
wicht, sehr gute Insulinsensitivitit) in
Bezug auf die Inseltransplantation ab-
gestimmt werden, konnte eine 5-Jahres-
Insulinunabhéngigkeit von 50% auch
durch Inseltransplantation erreicht wer-
den, was den Resultaten der alleinigen
Pankreastransplantation entspricht [2].
Beim gegenwirtig nahezu tberall herr-
schenden Organmangel ldsst sich dieses

sehr selektive Vorgehen (Ablehnung vie-
ler Pankreasspenden) allerdings nichtan-
wenden, und eine iiber viele Jahre beste-
hende Insulinunabhéngigkeit durch eine
einzelne Inseltransplantation ist eher die
Ausnahme als die Regel. Da bei einer al-
leinigen Inseltransplantation die lebens-
lange Immunsuppression mit allen ih-
ren Komplikationen einen wesentlichen
Nachteil bedeutet, versucht man den-
noch, eine Insulinunabhingigkeit zu er-
reichen. Dies ist bei einer kombinierten
Transplantation nicht der Fall: Die Trans-
plantation der Niere verbessert die Le-
bensqualitit und verldngert die Lebens-
erwartung am effektivsten, Aufgabe der
Insel- oder Pankreastransplantation istin
diesem Fall, Folgekomplikationen durch
eine gute Blutzuckerkontrolle zu verhin-
dern, was mit einer endogenen Insulin-
sekretion auch ohne Insulinunabhéngig-
keit méoglich ist.

Technik der Inseltransplan-
tation

Fiir eine Inseltransplantation werden die
Inseln eines Pankreas in einem mehr-
stiindigen Prozessisoliert (@ Abb. 1a) und
anschlieflend gereinigt (8 Abb. 1b). Hier-
zu wird das gekiihlte Pankreas im Iso-
lationslabor mit Kollagenase via Duc-
tus pancreaticus perfundiert [11] und
anschlieend auf eine Temperatur von
35-37 °C erwédrmt sowie einem Schiit-
telprozess unterzogen. Durch die wir-
mebedingte Aktivierung der Kollagena-
se und die mechanische Komponente
des Schiittelns wird der Verdauungspro-
zess initiiert, welcher eine allméhliche
Verdauung des Pankreas garantiert. Da-
bei entstehen immer kleinere Zellaggre-
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gate, bis schliellich Partikel von etwa
50-300 um Grofle freigesetzt werden
([21]; @ Abb. 1a). Der Verdauungspro-
zess wird durch die regelméfiige Entnah-
me von Proben, welche mikroskopisch
untersucht werden, iiberwacht. Eine
stindige Flissigkeitszirkulation sorgt
dafiir, dass die abgetrennten Partikel
bzw. die Inseln durch ein Gitternetz aus
der Kammer geschwemmt und in einem
separaten Zylinder gesammelt werden.
Dort wird die Suspension sofort ver-
dinnt und auf 4 °C gekihlt, um die
enzymatische Verdauung zu stoppen.

In einem ndchsten Schritt muss das
endokrine (d. h. die Inseln) vom exo-
krinen Pankreasgewebe getrennt werden.
Dies geschieht mit Hilfe einer Zentrifu-
gation des Gewebes in einem kontinuier-
lichen Dichtegradienten (Ficoll-Dichte-
gradientim COBE® 2991-Zellprozessor):
Aufgrund der unterschiedlichen Dichte
der beiden Gewebearten (das exokrine
Gewebe ist deutlich schwerer als die In-
seln) reichern sich diese wihrend der
Zentrifugation in verschiedenen Berei-
chen des Gradienten an und kénnen so
separiert werden.

Insgesamt konnen etwa 1/2 Mio.
pankreatische Inseln isoliert werden,
was etwa der Halfte der im Pankreas
vorhandenen Inseln entspricht.

Mit Hilfe einer Software kénnen die In-
seln in einer Stichprobe gezdhlt werden,
anschlieflend wird diese Zahl in stan-
dardisierte Inseldquivalente von 150 pm
Durchmesser umgerechnet [20]. Das
erhaltene Inselgewebe beansprucht je
nach Reinheit ein Volumen von ledig-
lich 1-5 ml.

Nach der in @ Abb. 1a,b dargestellten
Isolation und Reinigung werden die In-
seln qualitativen und quantitativen Tests
unterzogen. Falls sie die Qualititsbedin-
gungen erfiillen, werden sie im Trans-
plantationsmedium durch ein Infusions-
system via Pfortader in die Leber infun-
diert - im Fall einer gleichzeitigen Nie-
rentransplantation durch Punktion einer
Mesenterialvene durch den Chirurgen
im Operationssaal (8 Abb. 1¢). Wird ei-
ne isolierte Inseltransplantation durch-
gefiihrt, kann die Pfortader direkt trans-
kutan durch den interventionellen Ra-



diologen punktiert werden. Die Inseln
werden langsam unter Kontrolle des por-
talen Drucks tiber 15-30 min infundiert
und setzen sich im verjlingenden Pfort-
adersystem fest.

Direkt nach der Transplantation wer-
den die infundierten Zellen ausschlief3-
lich uber Diffusion mit Sauerstoff und
Nihrstoffen versorgt, was die Inseln ei-
nem erheblichen Stress aussetzt. In den
folgenden Tagen bis Monaten finden eine
Vaskularisation und somit ein Anschluss
an das Gefiflsystem der Leber statt, und
die Zellen beginnen, jhre Funktion in der
Leber aufzunehmen.

» Die Immunsuppression bei
Inseltransplantation entspricht
der bei Nierentransplantation

Die Immunsuppression bei einer si-
multanen Nieren-Insel-Transplantation
erfolgt heute an den meisten Zentren
analog zur Nierentransplantation (NTx)
mit Tacrolimus und Mycophenolat-
Mofetil. Letzteres hat Sirolimus wegen
dessen hiufiger Nebenwirkungen weit-
gehend ersetzt [24]. Zudem wird eine
Induktionstherapie mit Thymoglobulin
(bzw. Basiliximab bei Retransplantation)
durchgefiihrt. Als ergdnzende Medikati-
on zur Schaffung optimaler Verhaltnisse
fir die transplantierten Inseln wird in-
itial postoperativ meist eine Therapie
mit einem TNFa-Blocker (Etanercept
[TNF: Tumornekrosefaktor]) sowie ei-
nem GLP1-Agonisten (GLP: , glucagon-
like peptide) durchgefiihrt [5].

Optionen und Langzeitresultate
der Inseltransplantation

Hauptziel einer Transplantation von
B-Zellen sind die Verbesserung der
Glukosekontrolle durch eine endoge-
ne, glukoseabhingige Insulinproduktion
und damit die langfristige Reduktion
moglicher diabetischer Spitkomplika-
tionen mit gleichzeitiger Verbesserung
der auftretenden Schwankungen des
Blutzuckerspiegels — insbesondere soll
die Anzahl der auftretenden Hypogly-
kamien reduziert werden.

Eine Indikation zur NTx und damit
die mogliche Kombination der Ver-
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Zusammenfassung - Abstract

fahren ist die beste Indikation fur die
Inseltransplantation. Zu den oben ge-
nannten Vorteilen kommen die Vorteile
der Nierentransplantation hinzu: Fir
diese ist der Uberlebensvorteil gegen-
iber der Dialyse klar belegt [25]. Die
lingerfristige Immunsuppression ist fiir
Patienten nach Nierentransplantation
bzw. Nieren-Insel-Transplantation prak-
tisch identisch und birgt somit kaum
zusdtzliche Risiken bei hinzukommen-
der Inseltransplantation.

» Auch die Inseltransplantation
flihrt zu langfristig stabiler
Glukosekontrolle

Als Alternative zur gleichzeitigen Nie-
ren-Insel-Transplantation kommt die In-
sel-nach-Nieren-Transplantation in Fra-
ge. Diese Option ist in erster Linie fiir Pa-
tienten geeignet, bei welchen die Nieren-
transplantation in Form einer Lebend-
spende durchgefithrt wird und entspre-
chend nicht gleichzeitig ein Pankreas-
organ zur Inselisolation zur Verfiigung
steht. Beziiglich des Transplantatiiber-
lebens der Niere zeigt die priemptive
Transplantation eines Lebendspenderor-
gans die besten Resultate [1].

Fiir die alleinige Transplantation von
Inseln bei Patienten mit Diabetes mellitus
Typ 1 liegen beziiglich des Patienten-
tiberlebens keine sicheren Daten vor.
Die Indikation hierfiir sollte daher mit
entsprechender Vorsicht gestellt werden.
Hauptsichlicher Grund fir eine solche
Transplantation sind haufige, hohergra-
dige Hypoglykdmien, welche sich mit
bestmoglicher konservativer Therapie
(Pumpentherapie, kontinuierliche Glu-
kosemessung) nicht reduzieren lassen
bzw. eine adidquate Glukosekontrolle un-
moglich machen. Fiir Details sei hier auf
eine gute Ubersichtsarbeit von Choud-
hary et al. aus dem Jahr 2015 verwiesen
[3].

Eine Reduktion von Hypoglykdmien
bei gleichzeitiger deutlicher Verbesse-
rung der Glukosekontrolle ist tatsichlich
sehr gut durch eine oder wiederholte
(alleinige oder kombinierte) Inseltrans-
plantationen moglich - auch wenn der
Anteil insulinunabhingiger Patienten
nach 5 Jahren trotz bis zu 3 initialen
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Zusammenfassung

Hintergrund. Die Inseltransplantation entwi-
ckelte sich in den letzten 15 Jahren fiir eine
Auswahl von Patienten mit Diabetes mellitus
Typ 1 zu einer etablierten Therapieoption.
Fragestellung. Indikationsstellung, mdgliche
Varianten sowie Langzeitresultate der
Inseltransplantation sollten aufgezeigt
werden.

Material und Methoden. Die zur Verfligung
stehenden Arbeiten zum kurz- und langfristi-
gen Verlauf nach Inseltransplantation wurden
zusammengestellt und bewertet.
Ergebnisse. Mit der Inseltransplantation
werden hinsichtlich Glukosekontrolle

[HbA: (Hdmoglobin Typ A1J)], Reduktion
von Hypoglykdmien und Erhaltung der
Funktion der transplantierten Niere mit

der Pankreastransplantation vergleichbare
Resultate erzielt. Wahrend eine langfristige

DOI10.1007/511428-015-0023-z

Inseltransplantation zur Behandlung des Diabetes mellitus Typ 1

Insulinunabhéngigkeit trotz multipler
konsekutiver Transplantationen nur selten
erreicht wird, ist das Auftreten von transplan-
tationsassoziierten Komplikationen deutlich
geringer als bei der Pankreastransplantation.
Diskussion. Fiir Patienten mit schlechter
Glukosekontrolle und rezidivierenden
schweren Hypoglykdmien sowie fiir Patienten
mit geplanter Nierentransplantation sollte
eine Insel- oder Pankreastransplantation
erwogen werden, bei Patienten mit

hohem perioperativem Risiko ist Erstere

die Therapie der Wahl gegeniiber der
Pankreastransplantation.

Schliisselworter

Pankreas - Kombinierte Insel-Nieren-
Transplantation - Diabetes mellitus -
Hypoglykamie - Insulintherapie

Abstract

Background. Islet transplantation has
become an established treatment option for
a selected, small number of patients with
type 1 diabetes mellitus.

Objectives. Indication, options, and long-
term results of islet transplantation are
presented.

Materials and methods. A compilation of
original work on short- and long-term results
after islet transplantation is reviewed.
Results. With islet transplantation, results
regarding glucose control (HbA1c), reduction
of hypoglycemia, and preservation of function
of the transplanted kidney are comparable to
pancreas transplantation. While long-term
insulin independence is not achieved in most

Islet transplantation in type | diabetes mellitus

cases despite multiple transplantations, the
occurrence of transplantation-associated
complications is much lower compared to
pancreas transplantation.

Conclusions. For patients with poor glycemic
control and recurrent severe hypoglycemia,
and for patients with a planned kidney
transplantation, islet or pancreas transplan-
tation should be evaluated. The former is
the preferred option for patients with a high
perioperative risk.

Keywords

Pancreas - Simultaneous islet-kidney trans-
plantation - Diabetes mellitus - Hypoglycemia -
Insulin therapy

Transplantationen laut Daten des Zen-
trums in Edmonton auf unter 10 % fallt
[22].

In diesem Kontext stellt sich die Frage
nach dem Langzeitverlauf bzw. ob eine
adiquate Unterstiitzung der Diabetesthe-
rapie auch iiber viele Jahre durch die In-
seltransplantation erwartet werden kann
und ob diese dem Vergleich mit einer
Transplantation des gesamten Pankreas
standhdlt. Die bisher lingsten Verlaufs-
daten (Follow-up bis 13 Jahre) mit ei-

nem Vergleich von Insel- und Pankreas-
transplantation wurden an unserem Zen-
trum gesammelt. Dabei wurden beide
Optionen stets in Kombination mit einer
Nierentransplantation (simultan oder In-
sel- nach Nierentransplantation) durch-
gefithrt [8, 14]. Wir fanden bei unse-
ren Patienten eine deutliche Verbesse-
rung der Glukosekontrolle im ersten Jahr
nach der Inseltransplantation, mit einem
HbA-Wert (HbA,: Hidmoglobin Typ
A\.), der von nahezu 8 % auf etwa 6,5 %
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gesenkt werden konnte. Diese Reduktion
ist zwar etwas geringer als diejenige, wel-
che durch eine Transplantation des ge-
samten Pankreas erreicht wird. Es zeigten
sich aber tiber den ganzen Verlauf nach
der Transplantation eine stabile Gluko-
sekontrolle und kein erneuter Anstieg
des HbA . (B Abb. 2) bei praktisch nicht
mehr vorhandenen schweren Hypogly-
kdmien. Die Insulinunabhéngigkeit war
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allerdings auch in unserer Kohorte nach

5 Jahren in nur noch weniger als 10 %
der Patienten gegeben.

Die Tatsache, dass trotz der bei fast
allen Patienten notwendigen Insulinthe-
rapie eine gute Glukosekontrolle mit we-
nigen Hypoglykidmien aufrechterhalten
werden kann, ist darauf zuriickzufith-
ren, dass hierfiir auch kleine Mengen ei-
ner endogenen Insulinproduktion, wel-

COBE®) 2991-
Zellprozessor

Abb. 1 < alsolierung

der Pankreasinseln,

b Reinigung der isolier-
ten Pankreasinselnim
COBE® 2991-Zellprozessor.
(Adaptiert nach [26, 27]).
cSchema der Inseltrans-
plantation. (Adaptiert nach
[26]), Erlduterung s. Text

che noch Jahre nach der Transplantation
vorhanden sind, hilfreich sein kénnen.
Diese glukoseregulierte Insulinprodukti-
on auch von wenigen funktionierenden
Inseln kann Hyperglykdmien abfangen
und gleichzeitig helfen, Hypoglykidmien
zu vermeiden, da die endogene Insulin-
produktion sofort gestoppt werden kann
und die (nach Transplantation kleineren)
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exogenen Insulinmengen meist zu keinen
schweren Hypoglykdmien fithren.

» Die langfristige Nieren-
funktion ist bei kombinierter
Transplantation besser

Der Effekt der Transplantation kann
aber auch - statt anhand der Insulin-
unabhingigkeit — anhand der auf einen
Nahrungsstimulus hin provozierten C-
Peptid-Sekretion beurteilt werden. Diese
an unserem Zentrum routinemifig bei
allen inseltransplantierten Patienten ge-
messenen Werte ergaben, dass sich der
Anteil von Patienten mit positiver C-
Peptid-Sekretion selbst am Ende unse-
res Langzeit-Follow-up praktisch nicht
verdndert hat und diese immer bei fast
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Abb. 3 A Anteil der Patienten mit positiver C-Peptid-Antwort unmittelbar
vor (0) und wéahrend 13 Jahren nach kombinierter Insel-Nieren-Transplanta-

tion

Abb. 4 <« Abnahme
derTransplantatnie-
renfunktion nach
1-13 Jahren nach
erfolgter Pankreas-
oder Inseltransplan-
tation (im Vergleich
zum 1.Jahr nach
Transplantation),

+ Standardabweichung,

10 11 12 13 GFR glomerulare Fil-

trationsrate. (Nach

[14])

90 % der Patienten nachgewiesen werden
kann (@ Abb. 3).

In mehreren Studien wurde unter-
sucht, inwiefern der positive Einfluss auf
die Glukosekontrolle auch zu einer Ver-
besserung beziiglich diabetischer Spit-
folgen fiihrt. Dabei ergaben sich Hin-
weise auf positive Effekte beziiglich einer
bestehenden Nephro- [6] oder Neuropa-
thie [4]. Auch hinsichtlich der Funktion
einer gleichzeitig transplantierten Niere
ist eine gute Glukosekontrolle von ent-
scheidender Bedeutung: Unsere eigenen
Daten ergaben, dass sich tiber den Lang-
zeitverlaufvon 13 Jahren die Nierenfunk-
tion nach kombinierter Transplantation
nur wenigverschlechtert und hierbeikein
Unterschied zwischen Insel- und Pan-
kreastransplantation besteht - im Ge-
gensatz zur Nierentransplantation allei-

ne bei Patienten mit Diabetes mellitus
Typ 1, bei welcher im Langzeitverlauf die
Nierenfunktion aufgrund der persistie-
renden Hyperglykdmie deutlich schnel-
ler abnimmt. So betrdgt der jahrliche
GFR-Abfall (GFR: glomerulére Filtrati-
onsrate) bei der Pankreastransplantation
1,0 ml/min, bei der Inseltransplantation
1,3 ml/min und bei der Nierentransplan-
tation ohne B-Zell-Ersatz fast das Dop-
pelte, 2,5 ml/min (bei einem HbA,. von
8,1 %), was auch in einer kiirzlich publi-
zierten Studie mit simultaner Pankreas-
Nieren-Transplantation vs. Nierentrans-
plantation allein bestétigt werden konnte:
Der jéhrliche Abfall der GFR war iden-
tisch mit unseren Zahlen: 1,1 ml/min fiir
Pankreas- und 2,3 ml/min fir Nieren-
transplantation allein ([14, 16]; @ Abb. 4).

Wie oben erwiéhnt ist einer der Vor-
teile der Inseltransplantation (anstelle ei-
ner Pankreastransplantation) der mini-
malinvasive Ansatz. In den ersten 3 Mo-
naten nach Pankreastransplantation ist
in tiber 40 % der Fille eine Relaparoto-
mie aufgrund verschiedenster Kompli-
kationen notwendig [19]. Die héufigs-
ten hiervon sind Blutungen, Thrombo-
sen, Ileus oder Volvulus sowie Infektio-
nen bzw. Pankreatitis. In unserer Kohor-
te konnten wir diese Zahlen bestitigen,
mit einer Relaparotomierate von 37 % bei
Patienten nach Pankreastransplantation
verglichen mitlediglich 5 % bei Patienten
nach Inseltransplantation.
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Abb. 5 A Transplantationsverfahrenswahl bei Diabetes mellitus Typ 1. (Adaptiert nach [3]), eGFR er-
rechnete glomeruldre Filtrationsrate, Stern aufgrund der Immunsuppression hohes Risiko fiir die Ent-
wicklung einer terminalen Niereninsuffizienz [17, 18], Doppelstern Insulinpumpentherapie, kontinu-
ierliche subkutane Glukosemessung, sensorunterstiitzte Insulinpumpentherapie, semiautomatisierte
Pumpentherapie (ausgesetzte Insulininfusion bei niedrigen Blutzuckerwerten), Dreifachstern Lebend-
nierenspende +anschlieBende Leichenspende von Inseln oder Pankreas, simultane Pankreas- oder In-
sel-Nieren-Transplantation, Leichenspende Niere alleine + anschlieBende Leichenspende von Inseln

oder Pankreas

Schlussendlich giltein Augenmerkna-
tiirlich auch den Kosten - diese sind zum
Zeitpunkt der Intervention fiir die Trans-
plantation im Vergleich zur konservati-
ven Therapie hoch. Unsere Hochrech-
nungen ergaben aber, dass aufgrund der
guten Langzeitresultate nach etwa 15 Jah-
ren Kostenneutralitit zu erwarten ist, da
die Ausgaben, welche mit einer inten-
siven Therapie sowie héufigeren Hypo-
glykdmien einhergehen, nach der Trans-
plantation deutlich reduziert sind [7].

Empfehlungen zur Inseltrans-
plantation

Zusammenfassend sollte an eine Insel-
transplantation zum einen dann gedacht
werden, wenn bei einem Patienten mit
Diabetes mellitus Typ 1 eine gute Gluko-
sekontrolle mit den Mitteln der heutigen
optimierten konservativen Therapie (wie
etwa Insulinpumpe, kontinuierliche Glu-
kosemessung) nicht erreicht bzw. schwe-
re, hohergradige Hypoglykdmien nicht
vermieden werden konnen. Zum ande-

ren sollte ein P-Zell-Ersatz immer dis-
kutiert werden, wenn eine Nierentrans-
plantation bei zunehmender Nierenin-
suffizienz evaluiert wird.

)) Bei hohem kardiovaskuldrem
Risiko kommt nur die
Inseltransplantation in Frage

In beiden Fillen kommt bei hohem
kardiovaskuldrem Risiko nur die Insel-
transplantation in Frage, wihrend bei
jingeren Patienten mit tiefem kardio-
vaskuldrem Risiko sowohl die Insel- als
auch die Pankreastransplantation eva-
luiert werden sollten. Falls Patienten
mit Diabetes mellitus Typ 1 vor der
Transplantation eine gute Stoffwechsel-
kontrolle mit den heute zur Verfiigung
stehenden Mitteln (kontinuierliche Blut-
zuckermessung und/oder Insulinpum-
pe) erreichen, ist unserer Meinung nach
auch eine kombinierte Insel-Nieren-
Transplantation eine sehr gute Option,
weil die héufigen, schweren Neben-

wirkungen der Pankreastransplantati-
on vermieden werden konnen und der
Schutz der transplantierten Niere vor
einem erneuten Auftreten einer diabeti-
schen Nephropathie mit dem bei einer
Pankreastransplantation vergleichbar ist.
Eine Ubersicht iiber die Schritte der
Evaluation und die Wahl der richtigen
Transplantationsoption findet sich bei
Lehman u. Gerber [13] bzw. in @ Abb. 5.
Die Abklérung sowie die Transplantation
selbst finden optimaler Weise an einem
Referenzzentrum mit interdisziplindrer
Betreuung der Patienten (Diabetologen,
Nephrologen,
gen) statt.
Die Frage nach einer allfalligen Insel-
retransplantation wird v. a. anhand der
erreichten Glukosekontrolle und Hypo-
glykdmiereduktion beantwortet. Wih-
rend lange das Konzept mehrmaliger
initialer Inseltransplantationen in kur-
zer Abfolge im Vordergrund stand, um
moglichst eine Insulinunabhingigkeit
erreichen zu konnen (v. a. im Fall einer

Transplantationschirur-

isolierten Inseltransplantation, d. h. oh-
ne gleichzeitige Nierentransplantation),
schlugen wir demgegeniiber ein neues
Paradigma der Inseltransplantation vor,
welches als Ziel nicht die Insulinunab-
hingigkeit, sondern eine gute Glukose-
kontrolle ohne schwere Hypoglykdmien
hat [15]. Eine Retransplantation erfolgt
hierbei nur in denjenigen Fillen, in de-
nen dieses Ziel nicht erreicht werden
kann. Insbesondere in Anbetracht der
bestehenden Organknappheit kann mit
diesem Konzept einer grofSeren Anzahl
von Patienten geholfen und bei Bedarf
auch zu einem spéteren Zeitpunkt erneut
eine Inseltransplantation vorgenommen
werden. Hochrechnungen ergaben, dass
generell insgesamt nur 1-2% der Pa-
tienten mit schweren Hypoglykidmien
transplantiert werden kénnen [3].

Fazit fiir die Praxis

== Die Inseltransplantation kann Pati-
enten mit Diabetes mellitus Typ 1
zu einer dhnlich guten Glukose-
kontrolle und Reduktion schwerer
Hypoglykdmien verhelfen wie die
Pankreastransplantation.

== |m Gegensatz zur Pankreastransplan-
tation wird bei der Inseltransplantati-
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on eine langfristige Insulinunabhéan-
gigkeit seltener erreicht, dagegen ist
das Verfahren deutlich weniger inva-
siv und zudem komplikationsarmer.

== Fiir eine isolierte Inseltransplantation
sollten nur Patienten evaluiert wer-
den, welche trotz optimaler konser-
vativer Therapie eine ungeniigende
Glukosekontrolle zeigen und unter
haufigen schweren Hypoglykdamien
leiden.

== Eine kombinierte Transplantation
(mit Nierentransplantation) kommt
fiir alle Patienten in Frage, bei wel-
chen eine dialysepflichtige Nieren-
insuffizienz besteht bzw. eine solche
absehbar ist.

== Fiir Patienten mit hohem kardio-
vaskuldarem Risiko kommt nur die
Inseltransplantation in Frage, bei
jungen Patienten mit niedrigem Ri-
siko sowohl die Insel- als auch die
Pankreastransplantation.
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