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Rechenregeln gleichen zeitliche Verzégerungen und physiologische Unterschiede aus

Jedes System zur automatisierten
Insulinabgabe (AID) besteht aus ei-
ner Insulinpumpe, einem Glukose-
mess-System und einem Algorith-
mus, welcher in die Insulinpumpe,
ein separates Handgerat oder eine
Smartphone-App integriert ist. Men-
schen mit Diabetes und ihre Behand-
lungsteams miissen zwar nicht jede
Gleichung im Hintergrund kennen,
die in einer Software lauft, doch sie
sollten die klinischen Ziele im Blick
behalten, die sie mithilfe von Algo-
rithmen erreichen wollen. Denn diese
definieren die Rechenoperationen, die
im Hintergrund eines AID-Systems
laufen.

Aufgabe des Algorithmus in einem
AID-System ist es, auf Basis der
aktuell gemessenen Glukosekonzen-
tration, der Werte in der unmittel-
baren Vergangenheit und weiterer
Parameter die Insulinzufuhr zu steu-
ern. Hierflr prognostiziert er den
Glukoseverlauf in den nachsten Stun-
den und bezieht diesen in seine Be-
rechnungen mit ein. Dabei ist es er-
forderlich, dass er die Wirkungskurve
des zugefihrten Insulins mit in die
Berechnungen einbezieht, ahnlich wie
es von Bolusrechnern in Apps und In-
sulinpumpen bekannt ist.

Bei der Steuerung der Insulinzufuhr
richtet sich der Algorithmus nach
dem im System hinterlegten Gluko-
se-Zielwert bzw. -Zielbereich, der bei
den verschiedenen aktuell verfligba-

ren AID-Systemen unterschiedlich
flexibel angepasst werden kann. ,Ziel
ist es, dass sich letztlich mindestens
70 % der Glukosewerte im Zielbereich
zwischen 70 und 180 mg/dl bewe-
gen“, betonte der Diabetestechnik-Ex-
perte Dr. Andreas Thomas aus Pirna,
von Haus aus Physiker und bis 2020
Scientific Manager bei Medtronic, bei
einem Impulsvortrag im Rahmen des
11. zd-Meetings im Juli 2021.

Messgenauigkeit von
Glukosesensoren schwankt

»Fur einen Algorithmus ist es prinzi-
piell nicht allzu schwierig, den Glu-
koseverlauf in einen derartig weit ge-
fassten Zielbereich hineinzuregeln.
Die eigentliche Herausforderung liegt
in Unterschieden bei der Insulinwir-
kung, der Messungenauigkeit der
Glukosesensoren sowie in diversen
anderen Storfaktoren.” Wahrend auf
die Abgabegenauigkeit von Insulin-
pumpen weitgehend Verlass ist, gibt
es bei der kontinuierlichen Glukose-
messung im Zwischenzellwasser des
Unterhautfettgewebes Schwankun-
gen bei der Stabilitat der Messung
im Verlauf der Sensorlaufzeit.

»In den vergangenen Jahren hat man
hier zwar deutliche Verbesserungen
erzielt, die Messgenauigkeit ist aber
immer noch die Achillesferse von
CGM-Systemen®, erklarte Dr. Thomas.
»Am ersten Tag der Sensorlaufzeit ist
die Abweichung oft groB3er, danach
lauft der Sensor meist gut, zum Ende

werden die Abweichungen dann
haufig wieder groB3er.” Erklaren las-
sen sich die Abweichungen Uber die
Wechselwirkung des Gewebes mit
dem Sensor, der ja einen Fremdkdor-
per darstellt. Nach der Insertion muss
er erst den Zugang zur interstitiellen
Flussigkeit finden. Das begrindet
eine gewisse Einlaufzeit. Im weiteren
Verlauf kommt es im Stichkanal zur
Makrophageninfiltration. Dadurch
verringert sich der Unterschied in
den Messwerten zwischen interstiti-
eller- und Blutglukose. Am Ende der
Sensorlaufzeit kdnnen die Messwert-
unterschiede aufgrund nachlassen-
der Sensorperformance wieder zu-
nehmen. Als weiteres Problem sieht
er, dass die gesamte Steuerung auf
einer einzigen Messstelle des Sensors
beruht. ,Besser wéaren eigentlich Pat-
ches mit mehreren Messnadeln.”

StorgroBen verkomplizieren die
einfache Rechenregel

Unabhéangig von der Frage der Ge-

nauigkeit der Glukosemessung muss

der Algorithmus neben der Glukose-
konzentration aber noch weitere Fak-
toren bertcksichtigen, darunter:

» die zeitliche Verzdgerung bei der
kontinuierlichen Glukosemessung
im Interstitium und der Insulin-
aufnahme aus dem subkutanen
Insulindepot.

» die zeitabhangige Resorption von
Kohlenhydraten nach einer Mahl-
zeit (Stichwort schnell bzw. lang

wirksame Kohlenhydrate, Fett-
Protein-Einheiten etc.).

» die Wirkung von Insulin, das sich
noch im Organismus befindet
(,Insulin On Board“, IOB).

» Kurzfristige Veranderungen im ba-
salen Insulinbedarf durch Krank-
heit, Menstruationszyklus, etc.

» Sport und korperliche Aktivitat, die
den Glukoseverbrauch ankurbeln
und gleichzeitig die Insulinsensiti-
vitat verstarken.

Angesichts der Vielzahl potenzieller
StorgréBen wird aus einer einfachen
Rechenregel dann doch eine etwas
komplexere mathematische Heraus-
forderung, fir die das AID-System
immer auch eine Rickkopplung Uber
die Glukosemessung braucht. ,Das ist
vor allem deshalb wichtig, weil ein-
mal appliziertes Insulin nicht wieder
zuriickgenommen werden kann*, be-
tonte Dr. Thomas.

Fur Diabetesteams ist es nach Ein-

schatzung der zd-Experten nicht

wichtig, jede Rechenoperation des

AID-Systems nachvollziehen zu kon-

nen, doch sie sollten mit den zentra-

len Eigenschaften der drei gédngigen

Algorithmen in AID-Systemen vertraut

sein, um Patienten optimal beraten zu

kdnnen. Wer viel Sport treibt, bendtigt
unter Umstanden ein anderes System
als ein Mensch mit sehr regelmagigen

Alltagsroutinen oder als jemand, der

sein System gern mit vielen Detail-

informationen futtert, um maoglichst
optimale Glukoseverlaufe zu erzielen.
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Das Zukunftsboard
Digitalisierung

Mit dem Zukunftsboard Digitali-
sierung (zd) moéchte die BERLIN-
CHEMIE AG dazu beitragen, den
Digitalisierungsprozess in der
Diabetologie aktiv voranzutreiben.
Zurzeit gehoren dem zd zehn feste
Experten an. Darunter niedergelas-
sene und klinisch tatige Diabetolo-
gen, Experten fir Diabetestechno-
logie, Vertreter von Krankenkassen
und Patienten.

Das zd wird geleitet von Professor
Dr. Bernhard Kulzer, Bad Mergent-
heim. Das zd mdchte aufzeigen,
welche Chancen und Nutzen die
Digitalisierung bietet, aber auch
Risiken identifizieren.

Mehr Informationen unter
www.zukunftsboard-
digitalisierung.de und
www.medical-tribune.de/
digital-corner.

Drei verschiedene Typen von Algorithmen in AlID-Systemen

Ein Algorithmus ist eine Folge von Anweisungen, mit denen ein bestimmtes
Problem mathematisch gelost werden kann. Bei AID-Systemen kommen
im Wesentlichen drei verschiedene Typen von Algorithmen zum Einsatz.
Sie wurden nicht eigens fiir die automatisierte Insulinzufuhr entwickelt,
sondern haben sich bereits in verschiedenen anderen Einsatzgebieten der

Regelungstechnik bewahrt.

PID (Proportional-Integral-Derivativ).
So funktioniert z.B. der Temperatur-
regler in der Heizungstechnik, der die
Raumtemperatur konstant auf einen
definierten Zielwert regelt. Dies ist ein
vergleichsweise einfacher Algorith-
mus ohne aufwendige Simulation des
Glukoseverlaufes. In das AID-System
mussen initial nur wenige Parameter
eingegeben werden (Insulinwirkdauer,
Faktoren fur Kohlenhydrat- und In-
sulineinheiten), allerdings kann das
System starke Glukoseschwankungen
als Folge von Mahlzeiten oder korper-
licher Aktivitat nur bedingt gut regu-
lieren. Zudem erfolgt keine pradiktive
Berechnung der Auswirkung der Insu-
lingabe auf den Glukosespiegel. Einge-
setzt wird dieser Algorithmus bei AID-
Systemen von Medtronic (MiniMed
670G, 770G, 780G).

<
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MPC (Model-Predictive-Control).
Hier ist das Funktionsprinzip ver-
gleichbar z.B. mit den Abstandsregel-
Tempomaten im Auto, die mithilfe
von Abstandssensoren und autono-
mer Teilbremsung Auffahrunfélle ver-
hindern. Im AID-System sorgt dieser
Algorithmus flur eine dynamische
Regelung der Insulinabgabesteue-
rung, der die Prozessvariablen iterativ
zu verbessern versucht: Er berechnet
anhand der aktuellen Insulindosie-
rung prospektiv den Glukoseverlauf
und berlcksichtigt dabei die Dyna-
mik der Wirkung unterschiedlich ho-
her Insulindosen ebenso wie Unge-
nauigkeiten bei der Glukosemessung
und Verzdgerungen bei der Insulin-
resorption. Als komplexeres Modell
benotigt der MPC-Algorithmus initial
zusatzliche Informationen tber Pro-
zessvariablen, etwa die Basalrate bei
einer Insulinpumpentherapie. Einge-
setzt wird dieser Algorithmus bei die-
sen AID-Systemen: Cambridge App
(CamAPS FX), Diabeloop (DBLG1),
Tandem (Control 1Q), Insulet (Omni-
pod 5).

&

Fuzzy Logic.

Solche Algorithmen werden alltéglich
bei intelligenten Ampelsteuersyste-
men eingesetzt, die je nach gemes-
sener Verkehrsdichte autonom die
Lange der Ampelphasen anpassen.
Fuzzy Logic bildet das menschliche
Problemldsungsverhalten nach und
kann mit Unscharfen in der Entschei-
dung umgehen. In dem AID-System
bertcksichtigt der Algorithmus dabei
durch fortwahrende Anpassung der
Regelparameter ndherungsweise das
physiologische Verhalten individuel-
ler Personen. Er kann auch groBere
Glukoseschwankungen regulieren
und eignet sich damit zur automa-

tisierten Abgabe von Mahlzeitenboli.
Dafiir wird ein Fuzzy-Logic-Controller
bendtigt, in dem Behandlungsregeln
flr unterschiedliche Szenarien im-
plementiert werden. Der Fuzzy-Logic-
Algorithmus MD-Logic AP (DreaMed)
soll kiinftig in dem AID-System Mi-
niMed 790G (Medtronic) eingesetzt
werden, welches auch den Insulinbe-
darf bei Mahlzeiten abdeckt, was alle
anderen AID-Systeme bisher nicht
tun.
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