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Aktuelles

BOT und BOT plus bei Diabetes mellitus Typ-2 —
Praxis-Leitfaden zur Initiierung und Intensivierung

Bei Patienten mit Typ-2-Diabetes mel-
litus (T2DM) steht eine individuell op-
timale Blutzuckereinstellung bei mog-
lichst geringem Risiko fiir Hypoglyki-
mien und Gewichtszunahmen im Zen-
trum. Dieses Therapieziel kann durch
rechtzeitige = Basalinsulin-unterstiitzte
orale Therapie (BOT) und eine bedarfs-
gerechte Intensivierung (BOT plus) in
vielen Fillen erreicht werden. Fiir beide
Strategien stehen nun von heimischen
Experten erarbeitete einfache Algorith-
men zur Verfiigung.

Bei Patienten mit Typ-2-Diabetes mel-
litus (T2DM) ist eine gute Blutzucker-
einstellung insbesondere zur Priven-
tion von Spitkomplikationen malgeb-
lich wichtig. Durch eine bereits friihzei-
tig begonnene Basalinsulin-unterstiitzte
orale Therapie (BOT) und eine bedarfs-
gerechte Erweiterung der Insulinthera-
pie durch meistens eine Injektion des
schnell wirkenden Insulins zur Haupt-
mahlzeit (BOT plus) kann das festge-
legte HbA1c-Ziel erreicht werden.

Diabetologische Fachgesellschaften pu-
blizieren Therapieempfehlungen auf der
Grundlage klinischer Studien. Aller-
dings birgt rein evidenzbasiertes Vorge-
hen unter Alltagsbedingungen betréicht-
liche Herausforderungen. Dazu zihlen
die Komplexitit verfiigbarer Therapien
sowie teilweise uneinheitliche und mit-
unter sehr allgemein formulierte Emp-
fehlungen. Diese erdffnen dem Arzt
zwar breiten Handlungsspielraum, bie-
ten jedoch andererseits wenig konkrete
Orientierungshilfen. Hier fehlt es insbe-
sondere an einfachen Algorithmen bzw.
,Kochrezepten® fiir die Versorgung von
T2DM-Patienten — sei es in der Praxis
oder in der Diabetesambulanz.

Vor diesem Hintergrund erarbeitete ein
Gruppe heimischer Experten unter dem
Arbeitstitel DO IT (steht fiir Diabetes
mellitus Typ II — Optimierung der In-
sulintherapie in Osterreich) auf Initiati-

der Insulintherapie

T. Karuza, R. Mihaljevic

ve der medizinischen Abteilung von Sa-
nofi praxistaugliche Anleitungen — quasi
Kochrezepte zur Anwendung von Insu-
linen auf Basis aktueller Empfehlungen.
Diese Therapieanleitungen richten sich
vor allem an Nicht-Diabetes-Spezialis-
ten und sollen sowohl die Initiierung ei-
ner BOT als auch die Intensivierung der
Therapie mit BOTplus in der Praxis ver-
einfachen.

Insulintherapie in den
Leitlinien

Die Osterreichische Diabetes-Gesell-
schaft (ODG) empfiehlt in ihren aktuel-
len Leitlinien 2016, bei kurzer Diabe-
tesdauer und langer Lebenserwartung
einen HbAlc-Wert zwischen 6,0 und
6,5 % anzustreben. Fiir die meisten Pa-
tienten wird ein HbAlc-Ziel < 7,0 %
fiir einen ausreichenden mikro- und
makrovaskuldren Schutz als notwen-
dig erachtet. Als sekundire Zielgro-
Ben werden Niichternblutzuckerwerte
(< 130 mg/dL, ideal < 110 mg/dL) und
ein postprandiales Blutzuckerziel zwei

Stunden nach einer Mahlzeit unter
180 mg/dL genannt [1].

Eine Indikation zur Insulintherapie be-
steht laut ODG dann, wenn durch diite-
tische Maflnahmen und orale Antidiabe-
tika das individuelle Therapieziel nicht
erreicht wird oder Kontraindikationen
gegeniiber oralen Antidiabetika (OAD)
vorliegen [1]. Dies impliziert, dass
grundsétzlich — mit Ausnahme schwerer
Begleiterkrankungen oder perioperativ —
alle OAD-Optionen auszuschopfen sind.

Die amerikanischen und européischen
Diabetesgesellschaften beriicksichtigen
die vorhandene Evidenz fiir einen er-
folgreichen frithen Einsatz von Insulin
im Verlauf der Therapie und fiihren es
als Option bereits in der Zweifachkom-
bination mit Metformin an [2].

Beginn einer Insulinthe-
rapie mit BOT

Die Basalinsulin-unterstiitzte orale The-
rapie (BOT) gilt als einfacher und leit-
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Abbildung 1: Niichternblutzucker ist das Hauptproblem nach Versagen der oralen Therapie (mod. nach: Riddle MC

et al. Diabetes Care 2011; 34: 2508-14)
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BOT Therapieanleitung

NBZ2-Ziel mit dem Patienten vereinbaren: unter 130 mg/dl, ideal unter 110 mg/dl

Alle oralen Anfidiabetika unverdndert beibehalten
(AuBer Sulfonylharnstoff: hier zumindest die abendliche Tablefte auslassen!)

Mit einem NPH®-Insulin (z.B. Insuman Basal®) starten:
1x abends vor dem Zubetigehen

Startdosis: 6 ] 8 12() Einheiten

1x téiglich BZ-Selbstmessung. Patisnt misst vor dem Frihstiick

1x wachentlich Dosis anpassen bis NBZ2-Werte im Bereich: 80 - 130 mg/d|

Dosisanpassung laut Tabelle:

BOTplUS Therapieanleitung

GemdB dem niedrigsten Wert der letzten 3 aufeinanderfolgenden Tage

Umstellen auf Toujeo®
Regeltext: Fir Patientinnen mit Diabetes mellitus, wenn mit Insulinen aus
dem Griinen Bereich allein bzw. in Kombination mit anderen Anfidiabetika
aufgrund von symptomatischen, wiederkehrenden ndchtlichen Hypoglykdmien
eine ausreichende Therapieginstellung nicht moglich ist.

i

1 BOT = Basal unterstiitze Orale Therapie | 2 NBZ = Niichternblutzucker | 3 Sofern nicht ein anderes HbA;
Ziel vereinbart | 4 BZ = Blufzucker | 5 Zur Bestimmung der Problemmahizeit wird der Titrationsblock Finden
der Problemmahizeif (Apidra BOTplus) empfohlen | 6 NPH = Neutral Profamin Hagedorn

Abbildung 2: BOT-Therapieanleitung

linienkonformer Einstieg in die Insulin-
therapie. Als Startdosis empfiehlt die
Expertengruppe 6, 8 oder 12 Einhei-
ten Basalinsulin je nach Korpergewicht,
wobei die Titration der Insulindosierung
anhand der Niichternblutzuckerwerte
(NBZ) erfolgen soll. Die BOT beruht
auf der Erkenntnis, dass nach Versagen
oraler Antidiabetika primidr der NBZ
fir den pathologisch hohen HbAlc-
Wert verantwortlich ist — ndmlich in ei-
nem Ausmal} von etwa 80 Prozent [2].
Es erscheint daher als logische Konse-
quenz, den NBZ zunéchst durch Gabe
eines Basalinsulins zu senken (Fast Fi-
xing First) (Abbildung 1).

Mit der Entwicklung des Basalinsulin-
analogs Insulin glargin (Lantus®) wur-
de erstmals das Treat-to-Target-Prinzip
[3] mit signifikant weniger Hypoglyki-
mien als unter NPH-Insulinen ermog-
licht. Treat-to-Target umfasst folgende
Bausteine:
— Vereinbarung
NBZ-Zieles
— Verabreichung eines Basalinsulins
(zusitzlich zur OAD-Medikation)

eines individuellen
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Abbildung 3: BOTplus-Therapieanleitung

— RegelmifBige Blutzuckerselbstkon-
trolle

— Selbstindige Basalinsulin-Dosisan-
passung seitens des Patienten auf Ba-

sis des gemessenen NBZ-Wertes

Der von den DO-IT-Experten erarbeite-
te einfache Algorithmus zur Einleitung
einer BOT ist in der Abbildung 2 dar-
gelegt. Auf der Grundlage der gelten-
den Erstattungsregeln sollten zunichst
NPH-Insuline zum Einsatz kommen.
In vielen Fillen ist jedoch eine Ziel-
werterreichung damit nicht moglich,
v.a. aufgrund von gehiuften nichtli-
chen Hypoglykdmien und ausgeprigter
intra- und interindividueller Variabilitit
des Blutzuckerverlaufs sowie kiirzerer
Wirkdauer.

Intensivierung der BOT:
BOT plus

Bei vielen Patienten mit T2DM ist im
Laufe der Krankheitsprogression eine
BOT alleine nicht mehr ausreichend.
Dies ist daran erkennbar, dass der NBZ
zwar im Zielbereich bleibt, aber sich der

HbA Ic verschlechtert und iiber dem in-
dividuellen Zielbereich (meistens mit
7,0 % definiert) liegt. Um das individu-
elle HbAlc-Ziel zu erreichen, miissen
beide sekundédren RichtgroBen Niich-
ternblutzucker und postprandialer Blut-
zucker entsprechend angepasst werden.
Der postprandiale Blutzucker trigt we-
sentlich zur Hyperglykdmie bei Patien-
ten mit Typ-2 Diabetes — vor allem bei
verhiltnisméBig niedrigem HbAlc (zwi-
schen 7 und 8 %) —bei [4]. In diesen Fil-
len kann mit einer stufenweisen Zugabe
eines rasch und kurz wirksamen Insu-
lins wie z. B. Insulin Glulisin (Apidra®)
auf einfache und individuelle Weise eine
verbesserte  Blutzuckereinstellung  er-
reicht werden [5]. Zunéchst reicht meist
eine einmalige prandiale Injektion zur
tiaglichen Hauptmahlzeit aus. Diese so-
genannte BOT-plus-Strategie (Abbil-
dung 3) ist gut vertréglich und mit einer
signifikanten Verbesserung des HbAlc-
Wertes, niedrigen Hypoglykidmieraten
und limitierter Gewichtszunahme ver-
bunden und beispielsweise deutlich vor-
teilhaft im Vergleich zu zweimal tigli-
chen Mischinsulingaben [6].



Fazit

Ziel einer personalisierten Insulinthera-
pie ist es, das physiologische Insulin-
sekretionsmuster so gut wie moglich
zu imitieren. Auflerdem ist ein einfa-
ches Therapieschema, welches den Pa-
tienten in seinem Alltag nicht limitiert,
besonders wichtig fiir eine hohe Thera-
pieadhirenz. Im Rahmen der BOT und
BOTplus mit Insulinanaloga werden der
Niichternblutzucker und der postpran-
diale Blutzucker separat nach individu-
ellen Werten angepasst. So ermoglicht
BOTplus eine flexible Lebensfiihrung
mit der Moglichkeit, Mahlzeiten zu ver-

schieben oder auszulassen, beliebig Be-
wegungseinheiten einzusetzen und im
Allgemeinen die Insulintherapie an den
Patienten anzupassen und nicht umge-
kehrt.
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