MEDICAL REPORT

Wachsende Evic

enz

far Insulin glargin U300

Niedrige nachtliche Hypogykémierate ermaoglicht strikte Kontrolle des Nichternblutzuckers bei Typ-2-Diabetes

Auf der diesjahrigen Wissenschaft-
lichen Jahrestagung der American
Diabetes Association (ADA) prasen-
tierte Daten bestatigen das gerin-
gere Hypoglykamierisiko von Insulin
glargin U300 im Vergleich zu Insulin
glargin U100. Insbesondere nacht-
liche Hypoglykamien waren auch
mit modifiziertem Zeitfenster, bei
Niereninsuffizienz und iiber den ge-
samten HbA,.-Bereich seltener.

Weltweiter Standard fur die Initiie-
rung von Insulin bei Patienten mit
Typ-2-Diabetes ist die Therapie mit
einem Basalinsulin zusatzlich zu ei-
nem oralen Antidiabetikum, betonte
Professor Dr. Thomas Forst, Profil
Institut fur Stoffwechselforschung
GmbH, Neuss. Kernpunkt der soge-
nannten Basalunterstitzten Oralen
Therapie (BOT) ist die Titration des
Insulins auf einen Nuchternblut-
zuckerwert von 100 mg/dl.

Um dies zu erreichen, werden Ba-
salinsuline mit einem moglichst
geringen Risiko fur Unterzucke-
rungen bendtigt, so Prof. Forst.
Erstrebenswert ist daher eine mog-
lichst anhaltende Wirkung der
Préaparate tUber 24 Stunden, ohne
Wirkspitzen, wie es Insulin glargin
U300 (Toujeo® 300 E/ml)
bietet, erlauterte der Experte.

Niedrigeres Hypoglykdmierisiko
im Vergleich zu Glargin U100

Das starker konzentrierte Insulin glar-
gin U300 wird im subkutanen Gewe-
be deutlich langsamer absorbiert
als Insulin glargin U100 (Lantus®),
wodurch ein langeres und flacheres
Wirkprofil ermdglicht wird. Prof. Forst:
»Insulin glargin U300 ist das Basalin-
sulin in Deutschland, das die langste
und flacheste Wirkung hat, ohne
einen Peak aufzuweisen.”

Dementsprechend war im Studien-
programm EDITION die Blutzucker-
kontrolle unter Insulin glargin U300

Prof. Dr. Thomas Forst
Profil Institut fiir Stoffwechselforschung
GmbH, Neuss, Foto: Privat

genauso effektiv wie unter Glargin
U100, jedoch mit dem Vorteil eines
signifikant geringeren Risikos fir
Unterzuckerungen, insbesondere
in der Nacht.! Laut Prof. Forst ein
wesentlicher Vorteil der neuen For-

mulierung: ,Das erlaubt uns, die
Titration aggressiver durchzufih-
ren, um Nlchternglukosewerte von
100 mg/dl zu erreichen, ohne dabei
das Hypoglykémierisiko in der Nacht
zu erhoéhen.”

Robuste Reduktion
nachtlicher Hypoglykamien

Die Definition nachtlicher Hypoglyk-
amien in den EDITION-Studien um-
fasst nach Vorgaben der Zulassungs-
behorden ein Zeitfenster zwischen
0:00 und 6:00 Uhr. Eine Festlegung,
die haufig nicht dem Tagesablauf
der Patienten entspricht. Flr eine
Metaanalyse der EDITION-Studien 2,
3 und JP2 wurden daher alternative
Zeitfenster berlcksichtigt, die der
Lebenswirklichkeit ndher kommen.?
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EDITION-Studien 1-3: Unabhéangig vom HbA;. war das Risiko fiir nachtliche Hypo-
glykamien mit Insulin glargin U300 niedriger als mit Insulin glargin U100.

Das Ergebnis: Unabhéangig davon,
wie die Nachtphase klinisch defi-
niert war, hatten Patienten mit Typ-
2-Diabetes unter Insulin glargin
U300 eine geringere Hypoglykdmie-
rate als unter Insulin glargin U100.
Dabei war das relative Risiko ftr
mindestens eine bestatigte oder
schwere Hypoglykamie (< 70 mg/dl
bzw. < 3,9 mmol/l) im Zeitraum von
22:00 Uhr bis zum Frihsttick mit
Insulin glargin U300 um ein Funf-
tel niedriger als mit Insulin glargin
U100 (RR 0,79; 95%-KI: 0,72-0,86).
Auch zwischen 22:00 und 6:00 Uhr
und von 24:00 bis 8:00 Uhr waren
Hypoglykdmien unter der neuen For-
mulierung seltener.

Straffere Blutzuckereinstellung
der Patienten maoglich

Grundsatzlich gilt: Je straffer der
HbA;.-Wert mit Insulin eingestellt
wird, umso hoher wird das Hypoglyk-
amierisiko. Welche Bedeutung die
Wahl eines Basalinsulins mit flachem
Wirkprofil daher hat, um niedrige
HbA;.-Werte moglichst ohne Unter-
zuckerungen zu erreichen, belegt
auch eine auf der ADA-Jahrestagung
gezeigte Metaanalyse der EDITION-
Studien 1-3: Im Vergleich zu Insu-
lin glargin U100 war das Hypoglyk-
amierisiko insgesamt und vor allem
wahrend der Nacht unabhangig vom
erreichten HbA;-Wert unter Insulin
glargin U300 geringer (Abb.).?

Insbesondere bei alteren Patienten

,Langer und flacher
wirkende Insuline sind
flr die Mehrzahl der
Patienten von Vorteil“

Prof. Dr. Thomas Forst, Neuss

mit Typ-2-Diabetes ist die Nieren-
funktion haufig eingeschrankt und
dadurch das Hypoglykamierisiko

Fazit

» Aktuelle Daten bestétigen fur
Insulin glargin U300 (Toujeo®)
eine effektive glykamische
Kontrolle und ein geringeres
Hypoglykamierisiko als flr
Insulin glargin U100.

» Unabhangig von der Definition
nachtlicher Hypoglykdmien
und dem erzielten HbA,. sind
Hypoglykamien mit Insulin
glargin U300 seltener als un-
ter Insulin glargin U100.

» Auch bei eingeschrankter Nie-
renfunktion ist die Hypogklyk-
amiefrequenz unter Insulin
glargin U300 geringer als mit
Insulin glargin U100.

brisanterweise erhdht. In einer neuen
Analyse der EDITION-Studien 1, 2
und 3 wurden die Blutzuckerkontrolle
und Hypoglykédmien in Abh&ngigkeit
von der Nierenfunktion untersucht.*
Dazu wurden die Patienten in drei
Gruppen mit unterschiedlicher glo-
merularer Filtrationsrate eingeteilt
(eGFR > 30 bis < 60, > 60 bis < 90
und > 90 ml/min/1,73 m?2). In allen
drei eGFR-Bereichen war die Blut-
zuckerkontrolle mit Insulin glargin
U300 ebenso gut wie mit Insulin
glargin U100 - bei einer geringeren
Inzidenz von Hypoglykdmien nachts
und Uber 24 Stunden.

Angesichts seines Wirkprofils kdnnte
Insulin glargin U300 nach den Worten
von Prof. Forst der ,,neue Standard“
flr eine Therapie mit einem Basalin-
sulin werden: ,Ich glaube, dass langer
und flacher wirkende Basalinsuline fiir
die Mehrzahl der Patienten mit Typ-
2-Diabetes und auch Typ-1-Diabetes
von Vorteil sind.”

1. Ritzel R et al. Diabetes Obes Metab 2015;
17(9): 859-867; 2. Bolli G et al. ADA 2016; 91-
LB; 3. Bonadonna R et al. ADA 2016; 928-P;

4. Escalada J et al. ADA 2016; 69-OR

Basalinsulin: Geeigneten Patienten die Selbsttitration ermdoglichen

Bei Typ-2-Diabetes wohl keine Verschlechterung bei HbA;. und Hypoglykamien | Erste Alltagsdaten zu Insulin glargin U300 prasentiert

Die initiale Titration des Basalin-
sulins im Praxisalltag ist oft zeit-
aufwendig. Aktuelle Daten zeigen:
Geeigneten Patienten mit Typ-2-
Diabetes kann die Titration durchaus
iiberlassen werden.

Benotigen Patienten mit Typ-2-Diabe-
tes ein Basalinsulin stellen sich zwei
Fragen, so Dr. Ovidiu Alin Stirban,
Diabetologische Schwerpunktpraxis,
Sana Klinikum Remscheid: ,Mit wel-
cher Anfangsdosis wird gestartet und
mit welcher Titration wird die Inten-
sivierung des Insulins durchgeftiihrt?“
In vielen Studien wurde dabei die

Anfangsdosis von 10 Einheiten pro
Tag gewahlt, berichtete Dr. Stirban.
Im klinischen Alltag sei jedoch eine
gewichtsadaptierte Dosierung hau-
figer, in der Regel 0,1-0,2 Einheiten
pro Kilogramm Korpergewicht. Vor
allem, weil mit der dadurch meist
hoheren Anfangsdosis schneller ein
Nuchternblutzucker unter 100 mg/dl
erreicht wird.

Algorithmen fiir die Titration
des Basalinsulins im Vergleich

Zur Titration existieren verschiedene
Algorithmen. Neben arztgeftihrten
Protokollen sehen andere Schemata

vor, dass geschulte Patienten selbst
die Moglichkeit haben, das Basalin-
sulin zu titrieren.

In einer beim ADA-Kongress vorge-
stellten Studie! wurde bei 212 Patie-
ten mit Typ-2-Diabetes, die auf Insulin
glargin U300 umgestellt wurden, die
Selbsttitration mit einer Anpassung
durch den Arzt verglichen. Dr. Stirban:
,Die Anzahl| der Patienten, die
eine Niuchternplasmaglukose un-
ter 100 mg/dl ohne néachtliche
Hypoglykamien erreichte, war bei
beiden Protokollen vergleichbar.”
Auch Ergebnisse der TOP-Studie?
bei fast 2500 Patienten mit Typ-

2-Diabetes aus deutschen Praxen
zeigten, dass es nach der Umstel-
lung auf Insulin glargin U100 weder
beim Erreichen der Blutzuckerziele
noch bei der Haufigkeit von Unter-
zuckerungen signifikante Unter-
schiede zwischen drei verschiedenen
Titrationsweisen (nach festem Algo-
rithmus oder arztindividuell) gab, so
Dr. Stirban.

Auch unter Real-life-Bedingungen
zuverlassige Blutzuckerkontrolle

Sein Fazit fir geeignete Patienten mit
Typ-2-Diabetes: ,Falls moglich, soll-
te man versuchen, die Patienten so

zu schulen, dass sie selbst titrieren
konnen. Dies spart enorm viel Zeit.”
Dartiber hinaus wurden beim ADA-
Kongress erste Real-life-Daten zu
Insulin glargin U300 aus der ame-
rikanischen PHIE-Datenbank vorge-
stellt.®> Bei den 267 ausgewerteten
Patienten mit Typ-2-Diabetes betrug
der HbA;.-Wert zu Studienbeginn
8,97 % und sechs Monate nach Um-
stellung auf Insulin glargin U300
8,33 %. Das Hypoglykamierisiko ging
im Trend zurick.

1. Yale JF et al. ADA 2016; 93-LB; 2. Seufert

Jetal. ADA 2016; 923-P; 3. Ye F et al. ADA
2016; 943-P
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