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Inleiding

Diabetes is een chronische stofwisselingsziekte die gepaard gaat met een te hoog
glucosegehalte in het bloed. De twee meest voorkomende vormen van diabetes zijn
type 1 en type 2 diabetes. Type 1 diabetes ontstaat meestal op jonge leeftijd als gevolg
van de afbraak van insulineproducerende cellen, waardoor een tekort aan insuline
ontstaat. Bij type 2 diabetes is de afscheiding van insuline verstoord en/of wordt de
aanwezige insuline niet optimaal benut. Type 2 diabetes ontstaat meestal op
middelbare of oudere leeftijd.' Een belangrijke risicofactor voor het ontstaan van type

2 diabetes is overgewicht.

Tot de jaren negentig kwam type 2 diabetes vrijwel uitsluitend voor bij volwassenen,
maar de laatste jaren wordt een toenemend aantal kinderen en adolescenten met type 2
diabetes gerapporteerd. De cijfers hierover lopen sterk uiteen, athankelijk van de
populatie waarover gerapporteerd wordt. In de Verenigde Staten gaat het sinds 1999
bij 8-45% van het aantal nieuwe gevallen van diabetes bij jongeren om type 2 diabetes
en ook in landen als Japan, Canada, Australi€, Libi€ en Bangladesh is er sprake van
een stijgende trend welke is gekoppeld aan de toename van overgewicht.>>* Het
betreft in deze landen vooral bepaalde etnische groeperingen, zoals Amerikaanse
Indianen. Dit maakt de situatie moeilijk te vergelijken met de situatie in Europa, waar

het grootste deel van de jongeren tot het Caucasische ras behoort.

Over type 2 diabetes bij Europese jongeren is veel minder bekend, al worden de
afgelopen jaren steeds meer gevallen van type 2 diabetes bij (Caucasische) jongeren
uit Europese landen gemeld.” Gezien de toename van (ernstig) overgewicht in veel
Europese landen is het te verwachten dat aantal type 2 diabeten onder jongeren in de

komende jaren verder zal stijgen.

Het feit dat type 2 diabetes op steeds jongere leeftijd voorkomt heeft gevolgen voor de
patiénten zelf, maar ook voor de volksgezondheid. Vanwege de langere duur van de
ziekte, zullen ook meer complicaties optreden, of ontstaan op jongere leeftijd, met een
hoge ziektelast als gevolg.® Het is daarom van belang om het ontstaan van type 2
diabetes bij jongeren zoveel mogelijk te voorkomen (primaire preventie). Hierbij heeft

, . . . .. .. 378
het voorkémen of verminderen van (ernstig) overgewicht de eerste prioriteit. >"
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Naast preventie, is het ook van belang om type 2 diabetes bij kinderen goed te

onderkennen, zodat ze tijdig en op de juiste manier behandeld kunnen worden.

Om een beeld te krijgen van het voorkomen van type 2 diabetes bij jongeren in
Europa, is een literatuurstudie uitgevoerd naar prevalentie, incidentie en trends van
type 2 diabetes bij jongeren (0-19 jaar) in Europa in de afgelopen 10-20 jaar.
Daarnaast wordt ingegaan op mogelijkheden voor preventie en vroegtijdige

onderkenning.

Diagnostiek

De diagnose van diabetes mellitus (ongeacht welk type) is in vrijwel alle studies
gebaseerd op de criteria die zijn opgesteld door de American Diabetes Association
(ADA): a) symptomen van diabetes en een willekeurig plasmaglucosegehalte > 11,1
mmol/l of b) een nuchter plasmaglucosegehalte > 7,0 mmol/l of ¢) een 2-uurs
plasmaglucosegehalte > 11,1 mmol/l na glucosebelasting in een orale
glucosetolerantie test (OGTT). Deze criteria zijn vrijwel identiek aan de WHO-
criteria. Vervolgens moet onderscheid gemaakt worden tussen type 1 en type 2
diabetes. De meeste kinderen met type 2 diabetes hebben overgewicht of obesitas,
suiker in de urine zonder een verhoogd keton-gehalte, geen of lichte polyurie (veel
plassen) en polydipsie (veel dorst), en geen of nauwelijks gewichtsverlies. Daarnaast
gaat type 2 diabetes vaak gepaard met normale of verhoogde concentraties van C-
peptiden en normale of verhoogde concentraties van nuchter insuline, terwijl deze bij
type 1 diabetes vaak verlaagd zijn. Bij type 1 diabetes zijn vaak auto-antistoffen
aanwezig als gevolg van de afbraak van beta-cellen. ** Vooral bij jongeren is het
echter lastig om de juiste diagnose te stellen, aangezien patiénten met type 2 diabetes
ook verschijnselen kunnen hebben die passen bij type 1 diabetes en vice versa. De
ADA heeft een stroomdiagram opgesteld voor de classificatie van diabetes bij
jongeren, * maar er bestaan ook andere schema’s.” In grote lijnen komen deze
schema’s op hetzelfde neer. Indien bekend, is in de tabellen in onderstaand overzicht

van prevalentie en incidentie aangegeven welke criteria zijn gebruikt voor diagnose.
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Prevalentie, incidentie en trends

Bij de studies naar het voorkomen van type 2 diabetes bij jongeren kan onderscheid
gemaakt worden tussen studies bij jonge diabetespatiénten, waarbij werd gekeken
welk deel hiervan type 2 diabetes betrof, en studies bij obese jongeren, vaak in
behandeling bij een obesitaskliniek. Slechts een enkele studie is uitgevoerd in de
algemene populatie. Aangezien de gegevens niet zonder meer te vergelijken zijn zal
de prevalentie apart beschreven worden voor jongeren met diabetes en overige (obese)

jongeren.

Aandeel van type 2 diabetes bij jongeren met diabetes

Studies naar het aandeel van type 2 diabetes bij jongeren met diabetes zijn vrijwel
uitsluitend uitgevoerd in West-Europese landen. De resultaten zijn samengevat in
tabel 1. Het aandeel van type 2 diabetes varieert van 0,2% bij ruim 15.000 jongeren
jonger dan 16 jaar in het Verenigd Koninkrijk'® tot 2% bij ca. 380 jongeren jonger dan
16 jaar in Frankrijk."" In de studie in het Verenigd Koninkrijk hadden Zuid-Aziatische
kinderen daarbij een relatief risico (RR) voor type 2 diabetes van 13,7 ten opzichte
van blanke kinderen.'® In Nederland zijn gegevens beschikbaar via het Nederlands
Signalering Centrum Kindergeneeskunde (NSCK). Van de 943 diabetespatiénten (9-
17 jaar) die in 2003-2004 werden geregistreerd ging het in 13 gevallen (1,4%) om

type 2 diabetes en in 9 gevallen (1%) zeer waarschijnlijk om type 2 diabetes."?

Prevalentie van type 2 diabetes bij (obese) jongeren

Ook voor de prevalentie van type 2 diabetes bij (meestal) obese jongeren (zonder
bekende diabetes) zijn weinig gegevens bekend uit Oost Europese landen (zie tabel 2).
De prevalentie varieert van 0 tot 4,3%, athankelijk van onder andere leeftijd en
etniciteit. Bij een groep Duitse obese kinderen met een verhoogd risico op diabetes
(volgens de criteria van de American Diabetes Association (ADA)), was de
prevalentie 5,9%.'® Lobstein et al.'* hebben in 2006 een schatting gemaakt van het
aantal obese kinderen van 5-18 jaar met type 2 diabetes in 25 landen van de Europese
Unie en kwamen op een minimum aantal van 27.000, uitgaande van een minimum

prevalentie van 0,5%.
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Incidentie van type 2 diabetes bij jongeren

De schattingen voor de incidentie van type 2 diabetes variéren van 0,25 per 100.000
per jaar in Oostenrijk' tot 1,5 per 100.000 per jaar in Engeland'® (zie tabel 3). In een
studie in het Verenigd Koninkrijk'” bleek de incidentie sterk af te hangen van
etniciteit: 0,35 per 100.000 per jaar voor blanke jongeren (< 17 jaar) vergeleken met
1,25 per 100.000 per jaar voor Zuid Aziatische jongeren en 3,9 per 100.000 per jaar
voor jongeren met een donkere huidskleur (gemiddeld 0,5 per 100.000 per jaar).

Trends in prevalentie en incidentie van type 2 diabetes bij jongeren

Er zijn slechts weinig publicaties gevonden over trends in prevalentie en incidentie
van type 2 diabetes bij jongeren. De gevonden studies verschilden bovendien
methodologisch van elkaar, waardoor het moeilijk is de resultaten te vergelijken.
Twee studies in het Verenigd Koninkrijk laten een stijging zien van het aantal nieuwe
gevallen van type 2 diabetes bij jongeren: de incidentie van type 2 diabetes bij
jongeren jonger dan 17 jaar was in 2004/2005 2,5 keer hoger dan in 2003 ' en bij
jongeren van 0-18 jaar steeg het aantal ziekenhuisopnames voor nieuwe gevallen van
type 2 diabetes met 44% van 18 per miljoen in 1996/1997 naar 26 per miljoen in
2003/2004."® In Finland steeg de incidentie van type 2 diabetes bij jongeren en jong
volwassenen (15-39 jaar) met 7,9% per jaar tussen 1992 en 1996." In Duitsland en
Oostenrijk nam de prevalentie van type 2 diabetes bij kinderen van 10-20 jaar toe van
0,8% in 1996 naar 3,3% in 2003. In Itali€é werd er echter over een periode van 24 jaar
(1979-2002) weinig verandering gerapporteerd in het aantal gevallen van type 2
diabetes bij drie opeenvolgende cohorten van gemiddeld 13 jarige kinderen.?’ De

mate van obesitas nam in deze studie wél toe in de opeenvolgende cohorten.

Risicofactoren voor type 2 diabetes bij jongeren

Obesitas is één van de belangrijkste risicofactoren voor het ontstaan van type 2
diabetes: tot 85% van de jongeren met type 2 diabetes heeft (ernstig) overgewicht op
het moment van diagnose. Daarnaast heeft 45-80% van de jongeren met type 2
diabetes tenminste één ouder met deze ziekte en heeft 74-100% een eerste- of
tweedegraadsfamilielid met type 2 diabetes. Overige risicofactoren voor type 2
diabetes zijn o.a. het behoren tot bepaalde etnische groeperingen (o0.a. Indiaans,
Latijns-Amerikaans, Aziatisch, Afrikaans), een laag of een hoog geboortegewicht en

de aanwezigheid van een conditie die gerelateerd is aan insulineresistentie (zoals
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acanthosis nigricans, het polycysteus ovarium syndroom (PCOS) bij meisjes,
dyslipidemie, hypertensie). Type 2 diabetes komt vaker voor bij meisjes dan bij
jongens en ontstaat meestal tijdens de pubertijd, wanneer als gevolg van toenemende

. . . . . . 348
concentraties groeihormonen de insulineresistentie toeneemt. >

Preventie en vroegtijdige onderkenning

Diabetes is een chronische ziekte met mogelijk ernstige complicaties, zeker als het al
op jonge leeftijd ontstaat. Het is daarom van belang om het ontstaan van type 2
diabetes bij jongeren zoveel mogelijk te voorkomen (primaire preventie). Hierbij heeft
het voorkémen of verminderen van (ernstig) overgewicht de eerste prioriteit. >’
Daarnaast is het van belang om type 2 diabetes bij kinderen in een vroeg stadium te
onderkennen, zodat ze tijdig en op de juiste wijze behandeld kunnen worden. De
ADA heeft in 2000 criteria opgesteld voor vroegtijdige onderkenning van type 2
diabetes bij kinderen®. De opsporing zou daarbij gestart moeten worden vanaf 10 jaar
(of vanaf het begin van de puberteit indien deze al op jongere leeftijd begint) en elke 2
jaar herhaald worden. Het opsporen gaat via een stapsgewijze aanpak. Bij kinderen
met overgewicht plus 2 additionele risicofactoren® wordt naar bloedwaarden gekeken.
Volgens de ADA heeft het testen van het nuchtere plasma glucose daarbij de voorkeur
vanwege de lage belasting. In een aantal onderzoeken is echter gebleken dat bij jonge
kinderen een orale glucose-tolerantietest (OGTT) een gevoeligere methode is. In deze
studies bleek een aantal kinderen met type 2 diabetes gemist te worden op grond van

het nuchtere plasma glucose.'**!

Bij adolescenten bleek nuchter plasma glucose wél
te voldoen. Naast nuchter plasma glucose en een OGTT is het ook mogelijk om
gebruik te maken van de HbA Ic concentratie. Het bepalen van het HbAlc is minder
belastend dan het uitvoeren van een OGTT en is eenvoudig bij kinderen toe te
passen.”? Voor het gebruik van deze methode is nog meer onderzoek nodig, onder
andere om goede referentieniveaus en standaarden te bepalen. Door daarnaast te
onderzoeken welke factoren samenhangen met verhoogde HbA 1c-waarden bij jonge

kinderen, kunnen mogelijk op termijn gerichte preventieve interventies uitgevoerd

worden bij kinderen.

* Dit kunnen zijn: familiegeschiedenis van type 2 diabetes, behoren tot een etnische minderheidsgroep
(Amerikaans-Indiaans, Afrikaans-Amerikaans, Latijns-Amerikaans, Aziatisch of afkomstig van de
eilanden van de South Pacific) of het hebben van tekenen van insulineresistentie of aandoeningen die
daarmee gepaard gaan (acanthosis nigricans, hypertensie, dyslipidemie of PCOS)
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In Nederland is dit onderzocht binnen de PIAMA-studie.® Bij een deel van de ruim
4.000 kinderen in deze studie is op 8-9 jarige leeftijd bloed afgenomen, waarin onder
andere het HbAlc is bepaald. Vervolgens is gekeken naar de verdeling van HbA ¢ bij
kinderen zonder diabetes en naar mogelijke voorspellende factoren voor een verhoogd
HbAlc. Het HbAlc bleek in deze studie hoger te zijn bij jongens dan bij meisjes.
Daarnaast hadden kinderen van moeders met zwangerschapsdiabetes een hoger

HbA Ic dan kinderen van moeders zonder zwangerschapsdiabetes. Er werd geen
significant verband gevonden tussen HbA 1c en andere bekende risicofactoren voor
type 2 diabetes zoals overgewicht.”* Meer onderzoek op dit gebied is nog nodig,
voordat HbA 1c als betrouwbare methode kan worden gebruikt voor de diagnose van

diabetes mellitus.

Beschouwing

Wereldwijd is er een toename te zien van het aantal kinderen met type 2 diabetes. Er
zijn echter nog weinig gegevens bekend over de prevalentie van type 2 diabetes bij
jongeren in Europa. De gevonden studies verschillen methodologisch en de resultaten
zijn daardoor moeilijk met elkaar te vergelijken. Het is op dit moment niet mogelijk
een betrouwbare schatting van de prevalentie te maken van het aantal jongeren met
type 2 diabetes in Nederland. Op basis van de huidige gegevens kan geconcludeerd
worden dat de aantallen in Europa nog niet zo hoog zijn als in de Verenigde Staten. Er
lijkt echter wel een stijgende trend te zijn, vooral onder adolescenten. Vanwege de
toename van (ernstig) overgewicht in de meeste Europese landen is te verwachten dat
deze stijging zich zal voortzetten. Om hier op in te kunnen spelen is een eerste
vereiste om een goed beeld te krijgen van de omvang van het probleem. Een betere
monitoring is hiervoor nodig, zodat een betere schatting kan worden gemaakt van het
aantal jongeren met type 2 diabetes. Dit geldt zeker ook voor Nederland, waar, naast
de gegevens van het NSCK, niet of nauwelijks gegevens beschikbaar zijn over het
voodrkomen van type 2 diabetes bij kinderen en adolescenten.

Ook in Nederland is het aantal kinderen met overgewicht sterk toegenomen. Recente
cijfers laten zien dat het percentage kinderen van 7 jaar en ouder met overgewicht in
2002-2004 is gestegen ten opzichte van 1997, soms zelfs verdubbeld.”” De stijging
van ernstig overgewicht was bovendien tussen 1997 en 2004 sterker dan tussen 1980
en 1997.2° Om toename van het aantal kinderen met type 2 diabetes te voorkémen is

het dan ook van groot belang om in eerste instantie het overgewichtprobleem aan te
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pakken, onder andere door gezonde voeding en voldoende lichaamsbeweging te
stimuleren. Daarnaast is het zinvol om type 2 diabetes bij kinderen in een vroeg
stadium te onderkennen. Door een tijdige behandeling is het mogelijk om
complicaties op latere leeftijd te voorkomen en/of de ernst van de complicaties te
verlagen. Tenslotte zal meer onderzoek gedaan moeten worden naar factoren die
samenhangen met het ontstaan van (pre-)diabetes, zodat gerichte preventieve

maatregelen kunnen worden genomen.
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Tabel 1 Prevalentie van type 2 diabetes mellitus bij jongeren met diabetes

Land Jaar studie  Aantal + Prevalentie Prevalentie Criteria voor
leeftijd % (N) (per 100.000) diagnose
Nederland " 2003-2004 943 2,4 (22) - ADA
9-17 jr
Verenigd 2000 15.255 0,2 (25) totaal: 0,2 WHO
Koninkrijk " (waarvan 112 blanken 0,1
niet type 1) Zuid Aziatisch 1,4
<16jr
Engeland, 2000 677 totaal: 5,0 (37) 10-19 jr: 5,0 onbekend
Leeds”’ <30jr 10-19 jr: 1,8 (5) 15-19jr: 9,0
20-30 jr: 8,0 (31)
Engeland, 1993-2000 506 N=17 3,8 onbekend
Birmingham '¢ <18jr
Duitsland en 1991-? 25.706 0,9 (227) - ADA
Oostenrijk ** <20jr
Oostenrijk "° 1999-2001 529 1,5(8) - ADA
<l15jr
Zweden ¥’ 2001 ca. 6.000 0,5 (31) - ADA
0-18 jr
Frankrijk " 1993-1998 382 2,0 (8) - ADA
1-16 jr

Pagina 9 van 12



Tabel 2 Prevalentie van type 2 diabetes bij (obese) jongeren zonder bekende

diabetes

Land Jaar Aantal + Leeftijd (jr) Prevalentie Criteria voor

studie” kenmerken gem (range) % (N) diagnose

Duitsland *° 2005 721 schoolverlaters, 15,5 0,4 (3) WHO
SES beneden gem.
en BMI boven gem.

Duitsland *' ? 520 obese kinderen, 14 (8-20) 1,5 (8, waarvan2  ADA +OGTT
Caucasisch al bekend)

Duitsland " 2000-2002 102 obese kinderen 12 (6-17) 5,9 (6) ADA + OGTT
met hoog risico op (1,2% van totale uitgevoerd bij hoog
diabetes volgens populatie van 491  risicogroep
ADA-criteria kinderen)

Verenigd 1999-2002 103 obese kinderen, 11,9 (2-18) 0 WHO (aangepast

Koninkrijk ** verschillende voor kinderen)
etniciteit

Turkije ** ? 169 obese kinderen 10,8 (7-18)  7-11jr: 2,0 (2) WHO (aangepast

12-18jr: 4,3 (3) voor kinderen)

Turkije ? 1.647 scholieren, 142 (12-18) 0 ADA + OGTT bjj

(Ankara) ** Caucasisch; 10,7% hoog risicogroep
overgewicht; 3,7%
obees

Spanje *° ? 429 obese kinderen, 11 (4-18) 0 ADA + OGTT
90% Caucasisch

Spanje * ? 95 obese kinderen 4-16 0 OGTT

Hongarije */ ? 466 obese kinderen; 13-16 1,5 (7) OGTT
Caucasisch

Itali¢ ** 1994-2001 710 obese kinderen, 14 (6-18) 0,1 (1) WHO

Europese afkomst

"2 = niet genoemd in publicatie

Tabel 3 Incidentie van type 2 diabetes mellitus bij jongeren

Land Jaar studie Aantal Leeftijd (jr) Incidentie DM2
(per 100.000 per jaar)
Finland " 1992-1996 2.994 15-39 15-19 jr: 0,5
(m:0,4; v: 0,6)
Verenigd 2004-2005 168 (niet type 1 <17 Totaal: 0,5
Koninkrijk " diabetes) (gem 13,3 (v) en 14,1  (Donkere huidskleur: 3,9
(m)) Zuid Aziaten: 1,3
Blanken: 0,4)
Engeland, 1993-2000 506 <18 1,5
Birmingham '
Oostenrijk > 1999-2001 529 <15 0,3
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