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Treatment of maturity-onset diabetics with Tolbutamide 
i.v. during operations 

Summary. Substitution of insulin for a dietary regime 
with or without oral hypoglycaemic agents prior to 
operation is, despite its general use, often not satisfactory 
because of lack of time and leads frequently to hypo- 
glyeaemia and sometimes to excessive insulin-antibody 
production. We therefore administered 1.0 g of Tolbuta- 
mide i.v. together with at least 100 g of carbohydrates 
per day to 36 non-insulin dependent diabetic patients, 
and compared the results with those of 28 similiar cases 
switched to insulin preoperatively in the usual way (I), 
and those of 27 patients receiving insulin before, during 
and after the operation (II). Interventions in the group 

on Tolbutamide i.v. (III) were more severe and las~ed 
longer than those in the control groups. Blood-sugar levels 
on the operation day rose to 209 ~ 76 mg% in the Tol- 
butamide group, (Control group I 203 • 57, I I  186 ~ 52). 
Hypoglyeaemia was observed in the control groups only. 
The method proposed avoids unnecessary insulin treat- 
ment and its consequences, and can be recommended, 
with correct selection of patients, for further evaluation 
during minor and more extensive operations. 

Key-words: Diabetes in old age, anaesthesia, Tolbuta- 
mide, insulin, hypoglyeaemia, insulin resistence, insulin 
allergy. 

Bisher erfolgte vor 0perat ionen wegen der damit  
verbundenen besonderen Belastung bei rein digtetisch 
oder mit  oralen Antidiabetica behandelten Diabetikern 
in der l%egel die Umstellung auf Insulin [1, 5, 6, 8, 9, 
10, 12], die im allgemeinen in den Tagen vor dem Ehl- 
griff oder am Operationstage vorgenommen wurde, 
wenn aueh mehrfaeh darauf hingewiesen wurde, dab 
eine solche Umstellung keinesfalls immer erforderlich 
ist [2, 4, 7]. In  diesen F/~llen wurde bisher die orale 
Therapie am Operationstage und an den folgenden 
Tagen solange unterbrochen [3, 7], bis der Pat ient  wie- 
der Nahrung zu sieh nehmen konnte. 

Die Umstellung ant Insulin mug bei Notoperatio- 
nen racist unter Zeitdruek erfolgen, so dab die Stoff- 
weehselfiihrnng wghrend der Operation hgufig unbe- 
friedigend bleibt. Es k6nnen starke Blutzuekersehwan- 
kungen und nieht selten Hypoglyk/~mien auftreten, die 
bei den an/~sthesierten Patienten kliniseh unbemerkt  
verlaufen und daher besonders gefiihrlieh sind. In  den 
meisten F/~llen kann postoperat iv die Umstellung auf 
Insulin wieder riickggngig gemaeht werden. 

Bei intermittierender Insulintherapie besteht ter- 
rier die Gefahr einer gesteigerten Bildung yon Anti- 
k6rpern gegen Insulin, die bei erneuter Insulingabe 
dutch Bildung exzessiv hoher Antik6rperti ter zur In- 
sulinresisbenz fiihren kann [3]. 

Wit  haben daher bei 36 nicht insulinbedtirftigen 
Altersdiabetikern tiberprtift, ob sieh die praeoperative 
Umstellung auf Insulin dutch intraven6se Tolbutamid- 
gaben unter  gleiehzeitiger i.v. Kohlenhydratzufuhr 
nmgehen lgBt. Diese Patienten haben wit in den Grup- 
pen I I I  bzw. I I I a  zusammengefaBt (s. Abb.). Wgh- 
rend wit zu Beginn unserer Untersuehungen nur gut 
eingestellte Altersdiabetiker fiir unsere Behandlungs- 

methode auswahlten, haben wir, nachdem wir einige 
Erfahrungen gesammelt batten,  alle mit  oralen Anti- 
diabetika einstellbaren Patienten (Gruppe I I I )  auch 
w/~hrend der Operation mit  To]butamid i.v. behan- 
delt. In  Gruppe I I I a  haben wir der besseren Ver- 
gleichsmSglichkeit wegen alle Patienten aus Gruppe I I I  
zusammengefaBt, deren Niichternblutzueker praeope- 
rat iv  fiber 120 rag% lageno 
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Wir verabreichten zu Beginn der Narkose 1.0 g 
Tolbutamid 1 in 500 ml 5%iger GlucosclSsung inner- 
halb yon � 8 9  Std und gaben im Laufe des Tages 
Inindestens weitere 75 g Kohlenhydrat  i .v.,  etwa zur 
tt/~lfte als Laevulose nnd Glucose. niece Behandlung 
wurde postoperativ solange durehgefiihrt, bis der Pa- 
tient wieder peroral Nahrung zu sich nehmen durfte. 
Die KH-Zufuhr  war fiir alle Kollektive etwa gleich 
und schwankte zwischen 75--125 g KH/Tag .  

1 Ampulle mit f.0 g Rastinonl~ fiir den i.v.-Tolbnta- 
midtest der Fa. Hoechst. 
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Die mit  dieser Methode erzielten Ergebnisse haben 
wir mit  den Resultaten yon 28 nicht insulinbediirftigen 
Altersdiabetikern vergliehen, die w/ihrend der Opera- 
tion in bisher tiblicher Weise auf Insulin umgestellt 
wurden (Gruppe I) und mit  27 insulinbediirftigen Dia- 
betikern, die vor, wi~hrend und nach der Operation 
Insulin erhielten (Gruppe II) .  

Dis bei den Patienten der Gruppen I I I  und I I I  a 
durchgefiihrten 0perat ionen waren im Durchschnitt  
sehwerer als bei den Vergleichskollektiven. 

Die mittlere Operationsdauer betrug 132 rain. (fiir 
Gruppe I 100 rain, fiir Gruppe I I  73 rain). 

Die Zeit naeh der Operation haben wir in 2 Phasen 
aufgeteilt, wovon Phase I dem 1.--3. Tag und Phase I I  
dem 4.--6.  Tag entspricht. Diese Einteilnng war not- 
wendig geworden, da die Patienten sieh in verschiede- 
nen vorwiegend operativ ausgerichteten Kliniken be- 
fanden, wo Blutzuekerkontrollen mit  unterschiedlicher 
tI//ufigkeit und zu untersehiedlichen Zeiten erfolgten. 
Aus diesem Grund haben wir auch auf andere Stoff- 
wechseldaten zur Beurteilung unserer Methode ver- 
zichten miissen. 

In  den mit  Tolbutamid behandelten Gruppen I I I  
und I I I  a stieg am Operationstag der Mittelwert der 
intra- und postoperativ gemessenen Blutzueker stark 
an. Wie aus der Abb. ersiehtlieh, betrug der Niichtern- 
blutzucker am Operationstag in diesen Gruppen 
149 4- 50 rag% bzw. 156 • 35 rag% (Kontrollgruppe I 
177 ~ 52 rag%, Kontrollgrnppe I I  160 4- 47 rag%) und 
der Mittelwert der postoperativ gemessenen Blutzuk- 
ker 203 4- 77 rag% bzw. 209 4- 76 rag% (Kontrollgrup- 
pe I 203 4- 77mg%, Kontrollgruppe I1186 4- 52mg%). 
Dieser Anstieg war nur im Vergleich mit  der Gruppe I I  
signifikant. Bei der Beurteilung dieses Blutzuckeran- 
stieges muB beriieksichtigt werden, dab die Werte teil- 
weise unter Glueoseinfusionen abgenommen wurden. 
AuBerdem wurde bei den mit  Tolbutamid behandelten 
Patienten der Mittelwert nicht durch einzelne hypo- 
glyk/~misehe Werte seheinbar verbessert. Hypoglyk~- 
mien beobaehteten wir in den Kontrollgruppen min- 
destens 4 real. Wie bereits erw/ihnt, waren die Ein- 
griffe bei dem mit  Tolbutamid i.v. behandelten Kol- 
lektiv im Durehsehnitt  schwerer. Dennoch dfirften die 
hSheren BZ-Werte bei einem Tefl dieser F/ille auf man- 
gelnde Insulinreserve des Altersdiabetikers zuriiekzu- 
fiihren sein. 

Wir glauben, dab die etwas st~rkere Blutzneker- 
erh5hung am Operationstage bei Tolbutamid i.v. Ga- 
ben durehaus in Kauf  genommen werden kann, zumal 
sieh, wie aus dem Kurvenverlauf ersichtlich, schon in 
der ersten postoperativen Phase der untersehiedliehe 
Blutzuekeranstieg bereits ausgegliehen hat. 

Tolbutamid-bedingte I-Iypoglyki~mien aufgrund 
yon AbbaustSrungen sind bei unseren Patienten w/~h- 
rend der intraven6sen Therapie nieht zu erwarten [11], 

da die Patienten alle schon seit 1/~ngerer Zeit mit  Tol. 
butamidprgparaten behandelt wurden. 

In  einem fiir Mle Kollektive gleich niedrigen Pro- 
zentsatz kann fiir die Verbesserung der Stoffweehsel- 
situation der kurat ive Effekt der Operation dureh Be- 
seitigung entziindlieher Herde verantwortlieh gemaeht 
werden. 

Aueh naeh Einleitung der Diabetesbehandlung 
wghrend der Operation mit  einer Tolbutamid-Trau- 
benzuekerinfusion ist eine Umstellung auf Insulin je- 
der Zeit mSglieh. Sie wurde bei uns bei einem Patienten 
erforderlieh, der postoperativ eine Lungenarterien- 
embolie erlitt, an deren Folgen er verstarb. 

Insgesamt vermeidet die vorgesehlagene Methode 
eine nieht notwendige Insulinbehandlung und deren 
Folgen, wie Insulinhypoglyk/~mien nnd die bei inter- 
mittierenden Insulingaben bestehende Gefahr der Anti- 
k5rperbildung. Sie kommt  bei riehtiger Answahl der 
Patienten Ms Routinemethode in Betracht. Aueh bei 
gr6Beren Eingriffen kann sie zur weiteren Prfifung an 
einem grSl~eren Krankengut  empfohlen werden. 
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