DIABETOLOGIE

Weniger Zeit in der Hypoglykamie

fur Typ-1- und Typ-2-Diabetiker

Neue Daten zum Flash Glucose Monitoring und zur kontinuierlichen

Glukosemessung

Ein wichtiges Thema im Diabetesmanagement der nachsten Jahre ist die kon-
tinuierliche Messung der Glukosewerte. In welchem Umfang sie letztlich die
Stelle der herkommlichen Blutzuckerselbstkontrolle iibernehmen kann, ist
eine Frage des Nutzens, aber auch der Kosten. Was also bringt die konti-
nuierliche Messung eigentlich fiir die Therapie? Im Rahmen der 52. Jahres-
tagung der European Association for the Study of Diabetes (EASD) in Miinchen
wurden hierzu neue Studien zu verschiedenen Geraten vorgestellt.
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Diabetespatienten mit Insulintherapie
miissen regelmassig ihre Glukosewerte
kontrollieren, um ihre Therapie sicher
steuern und zum Beispiel Unterzucke-
rungen rechtzeitig behandeln oder vor-
beugen zu konnen. Die klassische Blut-
zuckerselbstkontrolle hat allerdings
Schwichen. So erfordert sie jedes Mal
einen Stich in den Finger. Das ist nicht
nur schmerzhaft, sondern bei vielen Pa-
tienten auch sehr oft unnatig. Bei einem
5-Punkte-Tagesprofil etwa kommen
damit im Jahr 1825 Stiche zusammen
und in 10 Jahren mehr als 18 000. Pro
Fingerbeere bedeutet das trotz der klei-
nen verfiigbaren Fliche jedes Jahr rund
180 Stiche. Dazu kommt, dass selbst
ein Mehr-Punkte-Profil nur wenige und
sehr kurze Blicke auf den Glukosespie-
gel bietet. Bei funf Messungen zum Bei-
spiel sind das fiinf aktuelle Werte am
Tag. Was dazwischen passiert, bleibt
im Dunkeln.

Im Gegensatz dazu kann eine kontinu-
ierliche 24-Stunden-Glukosemessung
standig Werte in kurzen Abstinden er-
mitteln. Das ermoglicht das frithe Er-
kennen von potenziell riskanten Ande-
rungen im Glukoseverlauf. Oft wird
neben dem Wert noch ein Trendpfeil
abgebildet, der anzeigt, ob die Werte
gerade steigen, fallen oder eher stabil
bleiben. Dank der engmaschigen Werte
bietet sich den Patienten also die
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Chance, Unter- und Uberzuckerungen
frithzeitig zu begegnen. Die Messung
erfolgt in der Regel in der interstitiellen
Fliissigkeit. Je nach Gerat konnen her-
kommliche Blutzuckermessungen, die
jedes Mal einen Stich in den Finger er-
fordern, grosstenteils oder fast ganz
entfallen.

Flash Glucose Monitoring mit dem
FreeStyle Libre

Weitgehend frei vom ldstigen Piksen in
die Finger konnen Patienten werden,
die das FreeStyle-Libre-System zum
Flash Glucose Monitoring (FGM) ver-
wenden. Es besteht aus einem Sensor
und einem Lesegerit. Der Sensor liefert
zwei Wochen lang Glukosewerte. Er ist
mit 35 mm im Durchmesser nicht viel
grosser als eine S5-Franken-Miinze,
5 mm flach und wird am Oberarm plat-
ziert. Da er vorkalibriert ist, ist eine
Blutzuckermessung zum Kalibrieren
nicht noétig, so Prof. Thomas Haak aus
Bad Mergentheim (D). Die Messung er-
folgt Gber ein 5 mm langes, unter der
Haut platziertes Filament. Die Patien-
ten konnen ihre Messwerte schmerzfrei
und unauffillig mit dem Lesegerat
scannen, so oft sie wollen. Dafiir fahren
sie mit dem Gerit kurz iiber den Sen-
sor; Kleidung dazwischen ist kein Hin-
dernis. Das Lesegerit zeigt den Gluko-
sewert und einen Trendpfeil an, sowie

grafisch den Glukoseverlauf der letzten
acht Stunden. Es kann auch als Blut-
zuckermessgerit genutzt und mit einem
PC verbunden werden.

Weniger Zeit im hypoglykamischen
Bereich fiir Typ 1 ...

In der jetzt publizierten randomisier-
ten, kontrollierten Studie IMPACT
erzielten langjdhrige Typ-1-Patienten
deutlichen Nutzen dank des Einsatzes
eines FGM-Messsystems im Vergleich
zur konventionellen Blutzuckerselbst-
messung (n = 241). Da bei Typ-1-Dia-
betikern haufiger Unterzuckerungen
auftreten, erfasste der primire End-
punkt die Anderung der Zeitspanne im
hypoglykamischen Bereich (< 70 mg/dl).
Die FGM-Gruppe war nach 6 Monaten
eindeutig im Vorteil, wie Prof. Jan
Bolinder aus Stockholm (S) berichtete.
Die mittlere Scanfrequenz der Glukose-
werte sank in dieser Zeit von 18,5
auf 14,5 am Tag. Gegentiber der Ver-
gleichsgruppe nahm die tigliche hypo-
glykdmische Zeitspanne signifikant
um 38 Prozent ab, in der Nachtphase
zwischen 23 und 6 Uhr sogar um 39,8
Prozent (jeweils p < 0,0001). Dement-
sprechend war auch die Therapiezu-
friedenheit hoher. Der HbA1c-Wert von
anfangs 6,8 Prozent blieb trotzdem
stabil und betrug am Ende der Studie
6,9 Prozent.

FGM kann auch Therapieprobleme bei
Kindern/Jugendlichen mit Typ-1-Dia-
betes reduzieren. Bei ihnen ist die Un-
terzuckerungsgefahr erhoht, weil viele
Aktionen viel weniger vorhersagbar
sind als bei Erwachsenen. Das reicht
von der Nahrungsaufnahme tiber
sportliche Aktivitidten bis zu den haufi-
geren Infektionen. Die Blutzuckerva-
riabilitit der Kinder, sagt Prof. Thomas
Danne aus Hannover (D), «ist enorm».
Das erfordert eigentlich mehr Messun-
gen als tiblich — aber das stresst Kinder
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Abbildung: Typ-1-Patienten mit Hypoglykdmie-
Wahrnebhmungsstorung: Zeitanteil im normoglyk-
dmischen Bereich bei kontinuierlicher Glukose-
messung vs. Blutzuckerselbstmessung (p < 0,0001).
Quelle: van Beers et al. (1)

und Eltern ebenso wie die notigen
Nachtmessungen. Manche Eltern haben
solche Angst vor Hypoglykamien, dass
sie auch 12-jdhrige Kinder noch nachts
bei sich schlafen lassen. Nach seiner
Einschdtzung kann FGM in solchen
Fillen helfen, auch weil das Scannen so
einfach ist: «Das kann jeder», betonte
er, «das Kind, die Mutter, die Oma, der
Sportlehrer ...» Und fiir die Nachtkon-
trollen miissen Eltern ihr Kind nicht
einmal mehr aufwecken. Da beim
FGM sehr viele Daten produziert wer-
den, ist eine Schulung der Patienten/
Eltern wichtig, damit sie aus der An-
wendung einen hohen Nutzen ziehen
konnen, so Danne.

... und Typ 2: die REPLACE-Studie

Daten zum FGM-Einsatz bei Typ-2-
Patienten liegen aus der ebenfalls ran-
domisierten, kontrollierten REPLACE-
Studie vor. 224 Patienten mit intensi-
vierter Insulintherapie oder Pumpen-
therapie und verbesserungsbediirftigem
HbA1c (Screening: 8,79% [7,5-11,7])
nahmen teil. Verglichen wurde der
Effekt von FGM und konventionel-
ler Blutzuckerselbstkontrolle auf den
HbA1-Wert nach 6 Monaten. Die
HbA1c-Verbesserung war in beiden
Gruppen vergleichbar (-0,29% vs.
-0,31%). Unterschiede zeigten sich
aber in der praspezifizierten Subgruppe
der unter 65-Jdhrigen (n = 142): Hier
sank der mittlere HbA1c-Wert im Kon-
trollarm um 0,2 Prozent, im Interven-
tionsarm dagegen um 0,53 Prozent
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(p = 0,03), so Prof. Ramzi Ajjan aus
Leeds (GB). In der Gesamtpopulation ver-
ringerte sich zudem die Zeit im hypo-
glykamischen Wertebereich (< 70 mg/dl)
nur in der FGM-Gruppe deutlich (ca.:
-0,6 h/Tag vs. -0,15 h/Tag; p < 0,01);
der Vorteil fiel auch bei Werten < 55 mg/
dl und < 45 mg/dl signifikant aus.

139 von 149 Teilnehmern der FGM-
Gruppe beteiligten sich nach der Studie
an einer offenen Verlingerung auf
12 Monate. Die Daten wurden jetzt
vorgelegt. Die Analyse zeigt, dass sich
die Aufenthaltsdauer der Patienten im
Bereich < 70 mg/dl halbiert hatte. Das
galt auch fiir nichtliche Hypoglyk-
amien (jeweils p = 0,0002).

Kontinuierliches
Glukose-Monitoring

Auch das kontinuierliche Glukose-Mo-
nitoring (CGM) liefert nicht nur aktu-
elle Glukosewerte rund um die Uhr.
Das Accu-Chek®-Insight-CGM-System
etwa befindet sich gerade auf dem Weg
zur CE-Zulassung; sie wird fur die
nichsten Monate erwartet. Das System
soll dann in den ersten Lindern zur
stehen. Es bietet
Patienten unter anderem auch Warn-

Verfiigung den
funktionen. Davon kénnten nicht nur —
aber besonders — Patienten mit Hypo-
glykdmie-Wahrnehmungsstorungen
profitieren, so Prof. Jorg Jendle aus
Orebro (S). Diese Patienten haben ein
3- bis 6-fach erhohtes Risiko fiir
schwere Unterzuckerungen. Der Sensor
lasst sich mit einer Hand anbringen
und arbeitet sieben Tage lang. Eine be-
sonders hohe Messprazision liefert das
System laut Jan Jager von Roche Dia-
gnostics in kritischen Bereichen: bei
rascher Fluktuation der Glukosewerte
und im Bereich niedriger Werte.

Die Studie IN CONTROL

Ob eine CGM im Vergleich zur Blut-
zuckerselbstmessung auch bei Typ-1-
Patienten mit Hypoglykdmie-Wahr-
nehmungsstorungen — also einer Hoch-
risikopopulation — die Stoffwechselein-
stellung verbessern und schweren Hy-
poglykiamien vorbeugen kann, unter-
suchte die randomisierte niederlandi-
sche Crossover-Studie IN CONTROL
(n = 52). CGM- und Blutzuckerselbst-
kontroll-Phasen dauerten jeweils 16
Wochen. Das Real-Time-CGM-System
bestand aus dem Paradigm® Veo™ Sys-
tem mit Mini-Link®-Transmitter und
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dem Enlite® Glukosesensor. Als prima-
rer Endpunkt wurde der mittlere Zeit-
anteil (in %) verglichen, den die Patien-
ten im angestrebten Glukosebereich
von 4 bis 10 mmol/l verbrachten.
Daneben wurden als ein sekundirer
Endpunkt
erhoben.

schwere Hypoglykamien

Das Ergebnis: Bei Verwendung des
CGM befanden sich die Patienten ins-
gesamt tiber 65,0 Prozent der Zeit im
normoglykamischen Bereich, bei Selbst-
messungen dagegen sank dieser Zeitan-
teil auf 55,4 Prozent (p < 0,0001) (siehe
Abbildung). Dabei verbrachten die
Patienten mit CGM sowohl im hypo-
als auch im hyperglykamischen Bereich
Zeit.
Unterzuckerungen traten zudem mit

signifikant weniger Schwere

14 versus 34 Ereignissen viel seltener
auf (p = 0,033) (1). B
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