Fortbildung MEDIZIN

Ambulantes Glukoseprofil
(AGP) auswerten
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ie klassische Blutzucker-

D selbstkontrolle liefert nur

wenige Daten pro Tag und

kann im Alltag als unangenehm und
wenig diskret empfunden werden.
Die Selbstkontrolle mit Blutzucker-
messgerdten erfordert einen Stich in
eine Fingerbeere, um einen Bluts-
tropfen zu gewinnen. Verunreini-
gungen an den Fingern kdnnen zu
fehlerhaften Werten fithren. Bringt
der Stich zu wenig Blut, muss er-
neut gestochen werden. Bei Men-
schen mit Diabetes und einer inten-
sivierten Insulintherapie (ICT), die
tdglich mindestens vier- bis fiinfmal
messen, ergeben sich so mindestens
1460 Stiche pro Jahr. Trotzdem er-
halten sie damit tdglich nur mehrere
einzelne Werte; die Kontrollliicken
dazwischen summieren sich also auf
24 Stunden minus etwa 5 Sekun-
den. Schwankungen der Glukose-
werte, ndchtliche und asymptoma-

&

tische Hypoglykdmien bleiben so oft
unerkannt (1).

Bei kontinuierlichen Glukose-
messsystemen kénnen an nur ei-
nem Tag 1440 Glukosewerte er-
fasst werden (2, 3). Die Daten aus
einem definierten Zeitraum kénnen
zur Mustererkennung im Glukose-
verlauf genutzt werden. Fiir eine an-
schauliche Darstellung werden diese
aktuell vermehrt mithilfe des AGPs
visuell aufbereitet.

Der klassische HbA, -Wert gilt
als etablierter Standard. Er gibt den
Durchschnitt der Glukosekonzen-
tration der letzten 2 bis 3 Mona-
te wieder und liefert eine Aussage
iiber das Risiko des Menschen mit
Diabetes fiir Spatkomplikationen
(1). Ob, wann und in welchem Um-
fang aber Glukoseschwankungen
auftraten, spiegelt sich im HbA, -
Wert nicht wider. Informationen
auf tdglicher Basis, wie Hypo-
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Glukosedaten Die Entwicklung des
kontinuierlichen Glukosemonitorings
(CGM) hat die Méglichkeiten des Thera-
piemanagements beim Diabetes mel-
litus fiir Arzte, Diabetesteams und
Patienten entscheidend erweitert: Mess-
daten rund um die Uhr bieten reichhal-
tige Informationen und somit eine fun-
dierte Basis fiir Entscheidungen. Die
Interpretation der CGM-Daten erscheint
aufgrund der Fiille komplex — dem
schafft das Ambulante Glukoseprofil
(AGP) Abhilfe. Es kann zur strukturierten
Auswertung von CGM-Daten genutzt
werden und die Entscheidungsfindung
im Praxisalltag erleichtern.

und postprandiale Hyperglykdmi-
en, werden nicht abgebildet. Des
Weiteren kann der HbA, -Wert bei
einer bestehenden Andmie, Nie-
reninsuffizienz, Leberzirrhose etc.
falsche Ergebnisse liefern. Immer
wieder sehen wir in der Praxis Pa-
tienten, deren HbA, -Werte nicht
mit ihren CGM-Daten zusammen-
passen. Ein Grund hierfiir kann die
inter- und intraindividuelle Erythro-
zyteniiberlebenszeit sein. Auch
dann bildet der HbA, -Wert nicht
die wahre Glukosestoffwechsellage
ab und es kann zu unnotigen me-
dikamentdsen Korrekturen kom-
men (1, 4).

Text:
Dr. Jens Kroger.
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Abb. 1: Schematische
Darstellung eines
AGPs mit dem medi-
anen Glukoseverlauf,
dem Interquartil-
Bereich (IQR; dunkel-
blau) und dem Inter-
dezil-Bereich (IDR;
hellblau) (jeweils aus
mehreren Tagen) (6).
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Vorteile des kontinuierlichen
Glukosemonitorings

Bei Verwendung von CGM-Systemen
konnen durch die Zunahme der Qua-
litdt der Information und deren Men-
ge, z.B. Anzeige des aktuellen Glu-
kosewerts, Trendanzeige und Alar-
me beim Erreichen voreingestellter
Grenzwerte, Thera-

Libre/FreeStyle Libre 2 von Abbott,
S7 EasySense von Medtrum) im
subkutanen Fettgewebe. Der Sen-
sor Eversense XL (Roche Diabetes
Care) misst bis zu 180 Tage; dafiir
wird er mittels Inzision der Haut im
subkutanen Fettgewebe platziert.
Das CGM 16st wichtige Limita-
tionen von HbA,, und Blutzucker-
selbstkontrolle (1),

pieziele wie Redukti- |

| so kann es auch

on des HbA, -Werts, Die mit CGM kurzzeitige Gluko-
der Glukosevariabi- erfasste Datenfiille seanderungen‘erfas-
litdt, der Hypoglyk- - . . sen. Informationen
I, ldsst sich mit dem " .

dmiefrequenz und o dartiber, ob sich der
-dauer und des Auf- AGP standardisiert Glukosewert aktu-
tretens von schwe- auswerten. ell nach oben oder

ren Hypoglykdmien

| unten verdndert,

besser erreicht
werden (5). Nach dem im Dezem-
ber 2017 publizierten Konsens von
Danne et al. sollten CGM-Daten ge-
nutzt werden, um unter anderem
Hypoglykdmien und Glukosevaria-
bilitét zu ermitteln (1). Indiziert ist
der Einsatz von CGM-Systemen fiir
die Beurteilung der Glykdmie und fiir
Therapieanpassungen bei allen Men-
schen mit Typ-1-Diabetes, bei Men-
schen mit Typ-2-Diabetes mit inten-
sivierter Insulintherapie, bei insulin-
behandeltem Diabetes mit Hypoglyk-
dmiewahrnehmungsstorung und in
der Schwangerschaft mit vorbestehen-
dem insulinbehandeltem Diabetes (5).

Bei kontinuierlichen Messsys-
temen wird die Glukose nicht im
Blut gemessen, sondern in der in-
terstitiellen Gewebsfliissigkeit. Die
CGM-Sensoren messen zwischen
6 und 14 Tagen (Dexcom G5 und
G6 von Dexcom, Enlite und Guar-
dian 3 von Medtronic, FreeStyle

sowie eine Progno-
se der voraussichtlichen Geschwin-
digkeit der Anderung veranschauli-
chen CGM-Geréte durch die Aus-
richtung und Zahl von Trendpfeilen
und geben so die Verdnderungsra-
te des Glukoseverlaufs wider (Bei-
spiel: der schrdg nach unten zeigen-
de Trendpfeil bei FreeStyle Libre/
FreeStyle Libre 2 bedeutet ein Sinken
der Glukosekonzentration zwischen
1 und 2mg/dl/min bzw. 0,06 und
0,1 mmol/1). Zu beachten ist, dass
die Trendpfeile die Entwicklung auf
Basis der retrospektiven Daten dar-
stellen und den voraussichtlichen
Verlauf anzeigen. Dementsprechend
orientieren sich viele Menschen mit
Diabetes bei Therapieentscheidun-
gen, etwa zur Berechnung des Mahl-
zeiteninsulins mit Korrektur, beson-
ders an den Trendpfeilen auf dem
Display ihres Lesegerits (3). Pro-
grammierbare Alarme bieten Men-
schen mit Diabetes zudem bei den
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meisten CGM-Geriten heute die
Maoglichkeit, sich zum Beispiel beim
Erreichen bestimmter oberer und un-
terer Grenzwerte warnen zu lassen.
Das ldsst viele beruhigter schlafen.

AGP erleichtert Auswerten
der Daten

Fiir die Darstellung der kontinuier-
lich gemessenen Glukosewerte wird
international die Nutzung des AGPs
empfohlen (1). Die mit dem konti-
nuierlichen Glukosemonitoring er-
fasste Datenfiille kann mit dem AGP
aufbereitet werden und ermoglicht
eine standardisierte Auswertung.
Die Daten aus dem gewdhlten Zeit-
raum werden in Form eines 24-Stun-
den-Standardtags dargestellt (2, 6)
(Abb. 1). Die Darstellung als {iber-
sichtliche Grafik ermdglicht zudem
einen raschen Uberblick (2, 6). So
wird im AGP aus den Messwerten
von mehreren Tagen der mediane
Glukoseverlauf abgebildet. Dieser
zeigt den mittleren Glukoseverlauf zu
jedem Zeitpunkt des Standardtages.
Die Grafik kennzeichnet zwei wei-
tere wesentliche Glukosebereiche:

¢ Der dunkelblaue Bereich, der die

Mediankurve umschlieft, ist der

Interquartil-Bereich (IQR). Darin

liegen 50 Prozent aller gemesse-

nen Glukosewerte.
¢ Der breitere, hier hellblau gefarbte

Bereich ist der Interdezil-Bereich

(IDR), der von der 10. und 90. Per

zentile begrenzt wird. Darin liegen

80 Prozent der Messwerte.

Die Breite des IQR und des IDR
zeigt, wie stark die Messwerte streu-
en —also die Glukosevariabilitdt (2,
6). Der Arzt und das Diabetesteam
konnen also auf einen Blick den me-
dianen Glukoseverlauf des Patienten
{iber 24 Stunden und die Glukoseva-
riabilitdt erkennen.

Darfiber hinaus liefert das AGP In-
formationen zu weiteren wichtigen
Parametern, wie dem mittleren Glu-
kosewert und Bereichen mit hohen
und niedrigen Glukosewerten. Auf-
getretene Hypoglykdmien konnen
genau analysiert werden, da deren
Anzahl, Dauer, Tiefe und Frequenz
im ausgewdhlten Zeitraum mit den
meisten der aktuellen Softwareldsun-
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gen bestimmt werden. Wesentlich
sind zudem die Zeit, die der Patient
im Zielbereich verbracht hat (Time
in Range, TIR). Laut internationaler
und deutscher Empfehlung sollte dies
fiir die meisten Menschen mit Diabe-
tes auf 70 bis 180 mg/dl bzw. 3,9 bis
10,0 mmol/1 eingestellt werden (1,
2). In einigen Softwareprogrammen
kann die Glukosevariabilitdt zudem
anhand des Parameters Variations-
koeffizient beurteilt werden (2, 6).
Die Grafiken kénnen das Erken-
nen von Mustern und ihre Charak-
terisierung erleichtern. Auch der
Mensch mit Diabetes erhdlt damit
ein gut verstandliches Bild seines
Glukoseprofils. Es zeigt anschaulich,
in welchen Bereichen die Therapie
angepasst werden sollte bzw. noch
Optimierungsbedarf besteht.

Strukturierte Analyse: die
Vorgehensweise

Fiir die strukturierte Analyse des
AGPs empfehlen Experten ein Vor-
gehen anhand der folgenden fiinf
Schritte, wobei die Reihenfolge ein-
gehalten werden sollte (2, 6):

1. Wie sind Datenqualitit und
Datenquantitit?

Qualitdt und Quantitdt der gewon-
nenen Daten sind eine wesentliche
Basis fiir die Aussagekraft des AGPs.
Optimal ist ein Auswertezeitraum
{iber mindestens 14, aber hchstens
28 Tage. Das ist ndtig, um eine re-
levante Aussage zu Mustern treffen

Fortbildung MEDIZIN

Ziel Ziel Ziel
>250mgy/d 0 >140mg/dl
(139 mmot/) M- <5 % (aomyd I <10% (7.8mmol)
>180mg/dl <25% ' >140mg/d| <25%
(10,0mmol/l) (7,8mmol/l)
>180mg/d| 0
(10,0mmal) <50%
Zielbereich
Zielbereich o Zielbereich 63:?4;::;'
70-180mg/dl >70% 63-140mg/d| >70% (3,5-7,8mmoll)
(3,9-10,0mmol/l) Zielbereich (3,5-7,8mmol/l) o
70-180mgy/dl >50%
(3,9-10,0mmol/l)
<70mg/d| (3,9mmol/l) <4% o <63mg/dl (3,5mmol/l) <4%  <63mg/dl (3,5mmolll)
<54mg/dl (3,0mmol/l) <1%  <70mg/dl (3,9mmol/l) <1%  <54mg/dl (3,0mmol/)) <1%  <54mg/dl (3,0mmol/l)
Typ-1-und Altere/hohes Risiko Schwangerschaft Schwangerschaft
Typ-2-Diabetes Typ-1- und Typ-1-Diabetes Gestations- und
Typ-2-Diabetes Typ-2-Diabetes*
* Fur Schwangere mit Gestationsdiabetes oder Typ-2-Diabetes liegt bisher keine ausreichende Evidenz fiir Prozentangaben fiir die Time in Range vor.

betes den Sensor zur selben Tageszeit
zu selten scannt (z.B. aufgrund von
Nachtruhe) oder wenn aus sonstigen
Griinden keine Daten vorliegen (2).

2. Wie sind der Zielbereich und
die Zeit im Zielbereich?
Fiir die Analyse im AGP wird der
Glukose-Zielbereich des Patienten
festgelegt und beurteilt. Nach in-
ternationalem Konsens und deut-
scher Expertenempfehlung soll-
te ein Zielbereich von 70 bis
180mg/dl bzw. 3,9 bis 10,0 mmol/1
festgelegt werden (1, 2). Ausnahmen
hierfiir gelten z.B. fiir die Schwan-
gerschaft und geriatrische Patienten.
Der Zielbereich umfasst préprandiale
und postprandiale Werte. Der Zeitan-
teil, in dem sich der Patient im Ziel-
bereich befindet, ist die TIR. Sie wird
in Prozent angegeben (2, 6). Je hoher
der Anteil ausfdllt, umso besser ist es.
Ein niedriger TIR-Anteil kann
auf eine hohe Glukosevariabilitat

zu kénnen (7). Um
Therapieentschei- |

hinweisen. Hypo-
| und Hyperglyk&mi-

dungen ableiten zu Far die en konnen urséch-
kénnen, sollte ein Strukturierte lich sein. Daher ist
Zeitraum mit Stan- AGP-Analyse die Betrachtung
dardbedingungen empfehlen der Zeit unter und
gewdhlt werden. Experten fiinf iiber dem Zielbe-
Urlaub und Krank- Schritte. reich ebenfalls von
heit etwa sind Aus- | | hoher Bedeutung
nahmen vom Alltag, (TAB: Time above

in denen Glukosewerte trotz gleicher
Insulindosis anders ausfallen kénnen.
Das Nutzen des Messsensors {iber
mebhr als 70 Prozent der Auswerte-
zeit gilt als ausreichend. Datenliicken
konnen die Aussagekraft der Analyse
schmélern. So entstehen zum Beispiel
Liicken, wenn der Mensch mit Dia-

Range, TBR: Time below Range).
Fiir die TIR wurde zundchst von
der deutschen Expertengruppe eine
TIR von > 70 Prozent fiir erwachsene
Menschen mit Typ-1- und Typ-2-Dia-
betes als Mindestanforderung emp-
fohlen. Diese wurde nun auch inter-
national bestétigt (2, 8). Bei schwan-
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geren Frauen und dlteren Menschen  Abb. 2: Internationaler

mit Diabetes ist das Ziel individuell (2,  Konsens zu empfoh-
6). Wichtig: Je kleiner der angestrebte  lenen Zeitanteilen
Glukose-Zielbereich ist, umso schwie-  in unterschiedlichen
riger ist es, ihn einzuhalten. Den Pati-  Glukosebereichen
enten fdllt es dann auch schwerer, die  (Richtwerte anhand
angestrebte Zeitspanne fiirdie TIRzu ~ von CGM-Daten) bei
erreichen. Der ,Misserfolg“ kannsie  verschiedenen Patien-

dann verunsichern (6). tengruppen (griiner

Bereich: TIR) (mod.

3. Hat der Patient Hypoglyk- nach [8]).

dmien?

Im internationalen Konsens von
2017 (1) werden Hypoglykdmien
in drei Grade eingeteilt:

n Das Ambulante Glukoseprofil (AGP)

Das AGP wurde von Roger Mazze und David Rodbard (USA)
entwickelt. Es wurde zundichst zur anschaulichen Darstel-
lung von Glukoseselbstkontrollwerten entwickelt. Dies sollte
die Mustererkennung im Glukoseprofil erméglichen, um fun-
dierte Therapieempfehlungen besser ableiten zu kénnen. Sie
testeten die Software bei 69 Diabetespatienten (Messgerdite-
speicher: 440 Werte mit Tag und Uhrzeit). Daraus erarbeite-

te die Software als typischen Tag der Patienten 24-Stunden-
Grafiken zum medianen Glukosespiegel und zum Interquartil-
Bereich — ein AGP. Die Ergebnisse wurden 1987 publiziert (18).
Heute ist das AGP Standard zur Auswertung kontinuierlicher
Glukosemessungen. Es liefert Daten, Analysen und Grafiken
vom aktuellen Glukosewert liber die glykdmische Variabilitéit
inklusive Variationskoeffizient bis zur Time in Range. Auch Hy-
poglykdmien sind detailliert bewertbar.

Diverse Diabetes-Datenmanagement-Losungen sind auf
dem Markt, z. B. Libre View (Abbott), Accu-Check Smartpix 3.0
(Roche), Dexcom Clarity (Dexcom), CareLink System (Medtro-
nic), EasyView (Medtrum), Diabass (Mediaspects) und Dia-
send (Glooko). Neben Empfangsgerditen bieten die Hersteller
der meisten Systeme Smartphone-Apps zur Visualisierung der
Glukosedaten (z.B. Dexcom-G6-App [Dexcom], FreeStyle-Lib-
reLink-App [Abbott], Guardian Connect [Medtronic], EasySen-
se [Medtrum]). Bei einigen Systemen kénnen z. B. Angehdrige
auf Wunsch ebenfalls die Daten auf ihr Smartphone gesendet
bekommen und erhalten so Einsicht in die aktuellen Glukose-
werte des Menschen mit Diabetes, z. B. mit der Dexcom-App,
der Eversense-Now-App, der EasyFollow-App oder der Libre-
LinkUp-App.
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Ursachen fiir erhohte Glukosevariabilitat

AGP-Profil

¢ geringe Variabilitat im IDR
¢ hohe Variabilitat im IQR

¢ geringe Variabilitat im IQR
¢ hohe Variabilitit im IDR

¢ hohe Variabilitdt im IDR und IQR

therapiebedingt:

Bewegung
Alkohol

L 2R 2B 2B 2B 2% 2

Bewegung
Alkohol

L 2R 2B 2B 2% 2% 2% 2% 4

mogliche Ursachen

¢ Insulindosierung

¢ falscher KE/BE-Faktor

¢ falscher Korrekturfaktor

4 sich standig andernde Zeiten/Tagesmuster

verhaltensbedingt:

Mahlzeiten ohne Insulingabe
unpassender Spritz-Ess-Abstand
unregelmalige Mahlzeiten

falscher KE/BE-Faktor

therapie- und verhaltensbedingt:
Insulindosierung

falscher KE/BE-Faktor

falscher Korrekturfaktor
Mahlzeiten ohne Insulingabe
unpassender Spritz-Ess-Abstand
unregelmalige Mahlzeiten

Tab. 2: Mégliche Ursa-
chen fiir eine erhGhte
Glukosevariabilitdt
(mod. nach [2]).

¢ Level 1: <70-54mg/dl bzw.
<3,9-3,0mmol/1,
¢ Level 2: <54mg/dl bzw.
< 3,0mmol/1,
¢ Level 3: schwere Unterzucke-
rung mit Fremdhilfebedarf.
Mithilfe von kontinuerlich gemesse-
nen Werten konnen Hypoglykédmien
aufgezeichnet und analysiert wer-
den. Die dabei genutzten Parame-
ter sind:
¢ Haufigkeit (Frequenz),
¢ Dauer, angegeben in Minuten
(min),
¢ erreichte Tiefe des Glukosewerts,
¢ Ereigniszahl im Zeitintervall (Pe-
riodizitét).
Mit diesen Parametern kénnen Hypo-
glykdmien Klassifiziert und in Stufen
hinsichtlich des Schweregrads einge-
teilt werden, wie in Tabelle 1 darge-
stellt. Die Tabelle zeigt weitere Emp-
fehlungen der Experten zu der Frage,
wann Therapieanpassungen bei Hypo-
glykdmien empfohlen werden (6).
Allgemein gilt, dass das Verhindern
von Hypoglykdmien und inshesonde-
re schweren Hypoglykdmien zu den
primédren Zielen einer Therapieanpas-
sung zahlt (9). Hypoglykdmien wer-
den oft als belastend empfunden und
kdnnen lebensbedrohlich sein. Ge-
genreaktionen und die Behandlung
einer Hypoglykdmie knnen die Glu-

4 | Diabetes-Forum 10/2019

koseverldufe destabilisieren und so die
Glukosevariabilitdt erhdhen. Eine wei-
tere Folge kann sein, dass Menschen
mit Diabetes hohere Werte in Kauf
nehmen, um erneute Hypoglykdmien
zu verhindern. Zur Analyse der Hy-
poglykdmien ist neben der Musterer-
kennung im AGP auch das Betrachten
der Einzeltage ratsam.

4. Wie ist die Glukosevariabi-
litdt?

Im vierten Schritt der Analyse wird
die Glukosevariabilitdt des Patienten
bewertet. Dadurch lassen sich tages-

zeittypische Schwankungen aufde-
cken und spezifische Therapieanpas-
sungen ableiten (Abb. 1) (6).

Die Glukosevariabilitdt steht fiir
die Streuung der Glukosewerte — ein
Parameter, iiber den der HbA, -Wert
keine Aussage zulésst (10). Es gibt
wissenschaftliche Hinweise darauf,
dass Glukoseschwankungen in Zu-
sammenhang mit einem erhdhten
Risiko fiir mikrovaskuldre Diabetes-
komplikationen stehen. Endpunkt-
studien hinsichtlich dessen fehlen
(2, 11-13). Der HbA, -Wert ist zum
heutigen Zeitpunkt hinsichtlich die-
ser Fragestellung der Parameter mit
der hochsten Wertigkeit.

Die Glukosevariabilitdt kann mit-
hilfe des IQR und des IDR differen-
ziert betrachtet werden. Ein verbrei-
terter IQR weist in der Regel auf eine
nicht passende Therapie hin (Tab. 2).
Dagegen liegen die Ursachen fiir ei-
nen breiten IDR eher im Verhalten
des Menschen mit Diabetes, wie ein
unregelméfBiger Tagesablauf, das Aus-
lassen oder Verringern eines Bolus
oder ein falscher Spritz-Ess-Abstand
(2, 6) (Tab. 2). Ein unregelméBiger
Tagesablauf kann jedoch sowohl zu
einem breiteren IDR wie auch zu ei-
nem breiteren IQOR fiithren (2).

Die Betrachtung des IQR und
IDR ermdglicht somit in vereinfach-
ter Form eine erste Entscheidung zu
den moglichen Ursachen und einer
entsprechenden Therapiednderung.
Wichtig ist jedoch, dass das AGP der
Mustererkennung dient. Fiir eine

STUFE 1: Frequenz Dauer Tiefe Periodizitat
Keine akute Hypoglyk- <5 <60min >54mg/dl/ nein
amie-Problematik >3,0mmol/I
STUFE 2: Frequenz Dauer Tiefe Periodizitat
Keine akute Hypoglyk- >5 >60min >54mg/dl/ nein
amie-Problematik - in- >3,0mmol/I
dividuelle Entscheidung
STUFE 3: Frequenz Dauer Tiefe Periodizitat
Ja, therapeutische In- >5 >60min <54mg/dl/ nein
tervention erforderlich <3,0mmol/I

Frequenz Dauer Tiefe Periodizitat

ja

Tab. 1: Bewertung von Unterzuckerungen und der Notwendigkeit von The-

rapieanpassungen (6).
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detaillierte Analyse und zur Ent-
scheidung iiber Therapieanpassun-
gen sollten neben dem AGP auch
die Einzeltage betrachtet werden.
Fiir die Ursachensuche und fun-
dierte Entscheidungen zu Therapie-
anpassungen ist es demnach wich-
tig, dass die Menschen mit Diabetes
neben den automatisch gespeicher-

Fortbildung MEDIZIN

poglykimien bedeutet (15). Dieser  nur eine, héchstens zwei Anderun-
Parameter steht bereits in einigen  gen durchzufiihren (2, 6).
Programmen zur Verfiigung.

Das Fallbeispiel
5. Wie steht es um die Stabilitat
des Glukoseprofils? Peter, 76-jdhriger Rektor im Ruhe-
Die Bewertung der Stabilitét erfolgt ~ stand, hat seit 33 Jahren Typ-2-Dia-
anhand des Verlaufs der Mediankur-  betes, sein Body-Mass-Index liegt bei
ve (16). Auch Hohe und Steilheit 24,1 kg/m? und sein HbA, - Wert

ten Glukosewerten |
weitere Informatio-

| der Glukosean-  bei 7,5 Prozent. Er fiihrt eine in-
stiege und -abfdl-  tensivierte Insulintherapie mit In-

nen in ihr elektroni- MChtlg ls,t le werden dabei  sulin aspart und Insulin detemir
sches Tagebuch ein- bei Therapie- berficksichtigt (6).  durch und nimmt zusdtzlich Met-
tragen — etwa Men- anpassungen, Verlduft die Me-  formin 2-mal 1000 mg taglich (6).
ge und Zeit der Zu- das Risiko fiir diankurve gleich- ~ Sein AGP zeigt: Die Datenqualitét

fuhr von Kohlenhy- Hypoglykidmien zu méRig flach, istdie  ist gut (86 Prozent erfasste Sensor-

draten und Insulin,
Angaben zu Bewe-

verringern.

Stabilitdt zuftieden-  daten {iber 15 Tage). Der Zielbe-
stellend. Steile An-  reich ist mit 70 bis 180 mg/dl bzw.

gung oder Krank-
heit (14). Eine vollstindige Doku-
mentation wird jedoch im Alltag
nur vereinzelt dauerhaft durchge-
fiihrt, daher wird in Zukunft z. B.
der Einsatz von Smart-Pens eine gu-
te Therapieunterstiitzung darstellen.
Smart-Pens dokumentieren die ge-
spritzten Insulineinheiten automa-
tisch in verschiedenen Software-Pro-
grammen.

Der Variationskoeffizient (VK) be-
schreibt die Schwankung der Gluko-
sewerte um den Mittelwert. Hierbei
konnte gezeigt werden, dass ein VK
> 36 Prozent Instabilitdt mit einer
erhohten Wahrscheinlichkeit fiir Hy-

stiege und Abfdlle 3,9 bis 10,0 mmol/1 sinnvoll ein-
signalisieren Optimierungsbedarf.  gestellt und die Glukosewerte sind
Das Verbessern der Stabilitdit des  wihrend 69 Prozent der erfassten
Glukoseprofils sollte jedoch erst er-  Zeit (Ziel: >70 Prozent) im Zielbe-
folgen, wenn Hypoglykdmien und  reich. Aber zwischen 6 und 8 Uhr
die Glukosevariabilitdt reduziert  morgens treten periodisch Hypo-

wurden (2). glykdmien mit Werten <54 mg/dl

bzw. <3,0mmol/1 auf (Abb. 3a),
Nicht alles auf einmal die Peter ohne CGM nicht bemerkt
angehen! hitte — entsprechend der Experten-

empfehlung besteht hier dringender
Generell gilt: Wenn die Analyse  Handlungsbedarf (Tab. 1). Beziiglich
zeigt, dass Therapieanpassungen ng-  der Glukosevariabilitdt zeigt sich,
tig sind, sollten nicht zu viele Punkte  dass der IOR von 10 bis 14 Uhr und
gleichzeitig angegangen werden. Ex-  der IDR von 10 bis 18 Uhr zu breit
perten empfehlen, bei jedem Termin  sind (Abb. 3a). Die Stabilitét ist noch
zur Beurteilung des Glukoseprofils  nicht beurteilbar.

Ereignisse mit niedrigem Glukosewert Ereignisse mit niedrigem Glukosewert
EREIGNISSE MIT ) 39 EREIGNISSE MIT 70 - 39
e eaewerT 9w ; W Lo | | Moo 5 ma] | Val v
Durchschnitihe 148 i so| | 72:8 Durchschnittiche 106 v o \" ;"“"J“ Los
W \l
00:00 06:00 12:00 18:00 00:00 2 A 00:00 06:00 12:00 18:00 00:00 2
Q Glukose n Geschiitzter HbA1c 6,7% oder 50 mmol/mol 0 Glukose s Geschitzter HbA1c 6,9% oder 52 mmol/mol
145 173 141 103 7 128 186 177 168 138 13 143 194 151 168 152 122 99 153 189 166 166 145 134 145 178
27 e 27 e,
2 ‘,F 150-] \/L ‘‘‘‘‘‘‘‘ Los ) ‘F o o
U e o U e o
Abb. 3a: Der Fall aus der Praxis: Zwischen 6 und 8 Uhr treten perio- Abb. 3b: Nach Anpassen der Insulindosis sank die Hypoglykdmiezahl,
disch Werte <54 mg/dl bzw. < 3,0mmol/l auf. Der Interquartil-Bereich  aber es gab noch einen Wert < 54 mg/dl bzw. 3,0 mmol/I. Peter redu-
ist von 10 bis 14 Uhr und der Interdezil-Bereich von 10 bis 18 Uhr zu Zierte weiter seine spdite Basalinsulindosierung, aulSerdem wurde er

breit (6).

erneut beziiglich der Kohlenhydratberechnung geschult (6).
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In diesem Fall wurden Insulindo-
sis und Verhalten angepasst. Darun-
ter sank die Hypoglykédmiezahl bis
zum néchsten Besprechungstermin
stark. Da aber ein Ereignis noch ei-
ne Tiefe <54 mg/dl bzw. 3,9 mmol/1
erreichte (Abb. 3b), reduzierte Peter
weiter seine spdte Basalinsulindosie-
rung. AuBerdem wurden die KE-Fak-
toren morgens und abends erhoht.
Eine erneute strukturierte Schulung
wurde vereinbart.

Ist die TIR eine Alternative
zum HbA,?

Der HbA, -Wert liefert keine In-
formationen iiber die Glukoseva-
riabilitdt und mogliche Zeitrdume
mit extrem hohen oder niedrigen
Glukosewerten. Kann die TIR den
HbA, -Wert ersetzen? Das lehnt die
Kommission Labordiagnostik in der
Diabetologie der Deutschen Diabe-
tes Gesellschaft

rende individuelle HbA, -Wert er-
heblich variieren.

Unabhéngig davon werten die
Autoren der Kommission die TIR bei
Patienten mit CGM ergénzend als
sehr niitzlich zur Beurteilung der
Stoffwechsellage. Patienten mit
mehr Zeit im Zielbereich haben we-
niger Hypo- und/oder Hyperglyk-
dmien, erkldren sie. Auch kann die
TIR bei Therapieumstellungen wich-
tige Informationen liefern. Von der
TIR, so die Autoren der Kommis-
sion, kdnnten besonders Patienten
mit starken Glukoseschwankungen
und schwangere Frauen mit Diabe-
tes profitieren.

Neue internationale
Empfehlungen zu Zielwerten

Uber die Zielwerte im AGP wur-
de oft diskutiert. Tadej Battelino
(Slowenien) présentierte im Febru-
ar 2019 bei einem

(DDG) ab (17).
Sie stuft die TIR
jedoch als ,sinn-

Die Time in Range
(TIR) wird als

| Kongress in Berlin
den neuen Inter-
nationalen Kon-

volle und wertvol- ,Sinnvolle sensus zur TIR. Im
le Ergdnzung"“ des und wertvolle Juni wurde er in
HbA,_ ein. Das ent- Ergénzung* des Diabetes Care pub-

icht der B - . liziert (8) (Abb. 2).
spricht der Bewer HbA,, eingestufft. iziert (8) ( )

tung im internatio-

Der TIR-Zielbe-

nalen Konsens, der
Anfang 2019 vorgestellt wurde (8).

Der HbA, -Wert misst die Qua-
litdt der langfristigen Stoffwechsel-
kontrolle und hat sich als Parameter
zur Bewertung der glykdmischen
Kontrolle im Zusammenhang mit
Folgeerkrankungen etabliert. Die
TIR beschreibt hingegen die aktu-
elle Qualitét der Stoffwechselein-
stellung und bietet dariiber hinaus
wertvolle Informationen fiir fundier-
te Therapieentscheidungen, jedoch
gibt es bislang wenige Studien, die
einen Zusammenhang mit der Ent-
wicklung von diabetesbezogenen
Komplikationen beschreiben. Die
Kommission beschreibt, dass ein
Zusammenhang zwischen der TIR
und mikrovaskuldren Komplikatio-
nen ermittelt werden konnte und
zudem die TIR stark mit der Time
below Range korreliere, aber kaum
mit dem HbA, -Wert. Das heift: Fiir
einen TIR-Wert kann der dazugeho-
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reich von 70 bis
180mg/dl bzw. 3,9 bis 10,0mmol/1
stimmt mit dem der deutschen Ex-
pertengruppe iiberein und bestdtigt
ihn somit bei der Anwendung von
CGM:-Systemen (1, 2, 6, 8).
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Fragen zur zertifizierten Fortbildung

~Ambulantes Glukoseprofil (AGP) auswerten”

Frage 1: Bis zu wie viele Glukosewerte konnen beim kon-
tinuierlichen Glukosemonitoring an einem Tag gemessen
werden, abhingig vom verwendeten System?

a) 5

o

24
60
288
1440

(g}

)
)
)
d)
e)
Frage 2: Welche Ereignisse bleiben bei der punktuellen
Blutzuckermessung oft unentdeckt?

a) symptomatische Hypoglykdmien

b) schwere Hypoglykdmien mit Bewusstlosigkeit

¢) asymptomatische Hypoglykdmien, z. B. nachts

d) {iber Stunden andauernde Hyperglykdmien

e) Hyperglykdmien mit Ketoazidose

Frage 3: Bei den vier Stufen zur Bewertung von Hypoglyk-

amien und der Notwendigkeit von Therapieanpassungen

ist Stufe 3 wie folgt definiert:

a) Frequenz <3, Dauer <60 min, Tiefe <70 mg/dl/<3,9mmol/],
Periodizitét: nein

b) Frequenz >5, Dauer > 60 min,
Tiefe <54mg/dl/< 3,0 mmol/1, Periodizitdt: nein

¢) Frequenz <5, Dauer <60 min, Tiefe >54mg/dl/>3,0mmol/I,
Periodizitét: nein

d) Frequenz >5, Dauer >60 min, Tiefe >54mg/dl/> 3,0 mmol/1,
Periodizitét: nein

e) Frequenz> 10, Dauer >60 min, Tiefe <54mg/dl/<3,0mmol/1,
Periodizitdt: ja

Frage 4: Welcher Parameter gehort nicht zu den fiinf
Schritten der AGP-Analyse?

a) Datenqualitdt und Datenquantitdt

b) Zielbereich und die Zeit im Zielbereich

¢) Hyperglykdmien

d) Glukosevariabilitdt

e) Stabilitdt des Glukoseprofils

Frage 5: Trendpfeile, die beim CGM zusitzlich zu den

Glukosewerten angezeigt werden,

a) zeigen Richtung und Geschwindigkeit der Anderung des
Glukoseverlaufs an.

b) geben konkrete Empfehlungen zur zu injizierenden Insulin-
dosis.

¢) sind eine nette Ergdnzung, helfen aber nicht bei der
Diabetestherapie.

d) werden bei allen Messsystemen identisch dargestellt.

e) geben einen Hinweis zur Entwicklung des HbA, -Werts.
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Nur jeweils eine Antwort ist richtig.

Frage 6: Was zidhlt zu den primdren Zielen bei Therapie-

anpassungen, die sich aus dem Ambulanten Glukose-

profil ergeben?

a) eine absolut glatte Glukosekurve zu erreichen

b) nach einer Mahlzeit unbedingt Glukoseanstiege zu erzeugen

¢) das Risiko fiir Hypoglykdmien, vor allem fiir schwere, zu
verringern bzw. sie komplett zu verhindern

d) durch das Ausldsen von Hypoglykdmien Hyperglykdmien
auszugleichen

e) eine hohe Glukosevariabilitdt zu erzeugen

Frage 7: Wie viel Prozent der Auswertezeit gilt als min-
destens ausreichend fiir eine valide Auswertung?

a) 10 Prozent
b) 25 Prozent
c) 50 Prozent
d) 70 Prozent
e) 95 Prozent

Frage 8: Welcher Glukose-Zielbereich sollte fiir die Aus-
wertung nach internationalem Konsensus festgelegt wer-
den?

a) 50-120mg/dl bzw. 2,8—-6,7 mmol/1

b) 70-150mg/dl bzw. 3,9—-8,3 mmol/1

¢) 70—-180mg/dl bzw. 3,9—-10,0 mmol/1

d) 100-180mg/dl bzw. 5,6—10,0 mmol/1

e) 120-200mg/dl bzw. 6,7—11,1 mmol/1

Frage 9: Die Time in Range

a) wird den HbA, -Wert als Parameter zur Beurteilung der Giite
der Stoffwechseleinstellung in Kiirze abldsen

b) muss bei allen Patienten mindestens 70 Prozent betragen

¢) kann problemlos bei 100 Prozent liegen

d) sollte bei padiatrischen Patienten bei mindestens 50 Prozent
liegen

e) spielt keine Rolle bei Experten, weshalb es auch keine Kon-
sensus-Empfehlungen fiir einzelne Patientengruppen gibt

Frage 10: Was ist sinnvoll, wenn Besonderheiten im AGP

auffallen?

a) Die Patienten miissen immer zuerst ihr Verhalten &ndern.

b) Die Arzte miissen immer zuerst die Insulintherapie &ndern.

¢) Sind im AGP Hypoglykdmien erkennbar, sind diese erst nach
Losen aller anderen Probleme anzugehen.

d) Es sollten moglichst alle erkennbaren Probleme auf einmal
angegangen werden.

e) Die Einzeltaganalyse sollte zur weiteren Analyse des Mus-
ters im Glukoseverlauf herangezogen werden.

Dieser Beitrag wurde unterstiitzt von Abbott Diabetes Care.
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Antwortbogen ,,Ambulantes Glukoseprofil (AGP) auswerten”

So sichern Sie sich Ihre Fortbildungs-Punkte

Fiir jede Folge unserer zertifizier-
ten Fortbildung werden nach den
Fortbildungsrichtlinien der Landes-
drztekammer Rheinland-Pfalz bis
zu 2 Fortbildungspunkte vergeben,
und zwar unter folgenden Voraus-
setzungen:
¢ Mindestens 70 % der Fragen
wurden korrekt beantwortet
= 1 Punkt
¢ Alle zehn Fragen wurden rich-
tig beantwortet
= 2 Punkte

Auf unserem CME-Portal
www.med-etraining.de

konnen Sie u. a.

med auch diesen Bei-

trag bearbeiten

o und bekommen

\ bei Erfolg lhre

m Punkte sofort

gutgeschrieben.

Alternativ kénnen Sie diesen

Antwortbogen an folgende Num-

mer faxen: 06131/9607040.

Bei erfolgreicher Teilnahme erhal-

ten Sie eine E-Mail mit einem Link

zum Download des Zertifikats. Die

Teilnahme an dieser CME-Fortbil-

dung ist bis zu 1 Jahr nach Erschei-

nen mdglich (s.o.).

Telefax:06131/9607040

Fiir das Freiwillige Fortbildungs-
zertifikat, das viele Arztekammern
anbieten, konnen 150 CME-Punk-
te in maximal 3 Jahren erworben
werden, u.a. durch eine struktu-
rierte interaktive Fortbildung (al-
so z.B. durch die im , Diabetes-
Forum*“ angebotene CME-Fort-
bildung).

Die seit dem 1.1.2004 geltende
Pflichtfortbildung gemdR § 95d
SGB V fordert, 250 Punkte inner-
halb von 5 Jahren nachzuweisen.
Weitere Informationen erfragen Sie
bitte bei Threr zustindigen Arzte-
kammer.
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Hier angegebene personenbezogene Daten, insbesondere Name, Anschrift, E-Mail-Adresse,
die allein zur Durchfiihrung der CME-Fortbildung notwendig und erforderlich sind, werden auf
Grundlage gesetzlicher Berechtigungen vom Kirchheim-Verlag erhoben und verarbeitet und
zur Erfassung der Fortbildungspunkte an die Landesarztekammer Rheinland-Pfalz Gbermittelt.

[] Ich bin damit einverstanden, dass meine Daten gespeichert und der zustdndigen Landesarzte-
kammer gemeldet werden und bei mindestens 70 % korrekt beantworteten Fragen eine
entsprechende Bestatigung an die angegebene Mail-Adresse gemailt wird. Ich versichere,
alle Fragen ohne fremde Hilfe beantwortet zu haben.

Einwilligung in die Datennutzung zur Information tiber neue Verlagsangebote

[] Ich willige ein, dass mir der Kirchheim-Verlag per E-Mail-Newsletter Informationen und An-
gebote zu weiteren Verlagsprodukten (Blcher, Zeitschriften, Medienangebote, Veranstaltun-
gen) zum Zwecke der Information Gbersendet. Diese Einwilligung wird bei unseren ausfiih-
renden Dienstleistern dokumentiert (InTime Media Services GmbH bzw. Stuttgarter Verlags-
kontor SVK GmbH).

Sie kénnen diese Einwilligung jederzeit mit Wirkung fir die Zukunft abandern oder ganzlich
widerrufen. Sie kdnnen den Widerruf entweder postalisch (Kirchheim-Verlag, Wilhelm-Theodor-
Rémheld-Strasse 14, 55130 Mainz) oder per E-Mail (info@kirchheim-verlag.de) Gbermitteln.
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