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Das 1950 zugelassene, von Hans Christian Hagedorn ent-
deckte NPH (neutrales, protaminiertes Insulin-Hagedorn) ist
ein beliebtes Präparat zur Behandlung von Diabetes mellitus
Typ 1 und 2. Weltweit wurde dieses intermediär wirksame
Insulin milliardenfach verschrieben.

Das Besondere an NPH ist die Suspension mit dem positiv
geladenen Polypeptid Protamin. Aus diesem Grund ist vor der
Verabreichung eine exakte Homogenisierung der einzelnen
Komponenten des Insulins notwendig.

Wird die Mischung nicht korrekt durchgeführt, kann dies
zu einer signifikanten Änderung der pharmakokinetischen
Eigenschaften und der verabreichten Menge des Insulins füh-
ren.

Den unterschiedlichen Herstellern zufolge sollte das Insulin
vor Verabreichung durch zumindest 10-maliges Schwenken
homogenisiert werden. Mithilfe von Zusatzstoffen (Glas-
oder Metallkügelchen) wird die Homogenisierbarkeit von
NPH erleichtert. In einer Studie von Jehle et al. [1] zeigte sich,
dass nur 9 % der Patienten ihr NPH-Insulin ausreichend
mischen.

Basierend auf diesen Daten, welche die klinische Relevanz
der insuffizienten Mischung des NPH eindrucksvoll belegen,
wurden rezent von Kaiser et al. [2] die verabreichten Insulin-
mengen der unterschiedlichen NPH-Insuline verschiedener
Hersteller bei ungenügender Mischung untersucht.

Insgesamt wurden Präparate von 5 Herstellern (3 davon in
Österreich erhältlich) verglichen. Innerhalb von 4 Beobach-
tungsarmen wurden die Pens entweder 20×, 10×, 6× oder 3×
geschwenkt und anschließend die Insulinkonzentrationen
mithilfe eines Gaschromatographen gemessen.

Die abgegebene Insulinmenge ist bei ausreichender Homo-
genisierung bei allen getesteten Präparaten gleich. Wird das
Insulin allerdings zu wenig gemischt, so ergeben sich erhebli-
che Unterschiede (Abb. 1).

Im Vergleich zu den anderen Präparaten war Insuman Basal®

das einzige Präparat, welches auch bei mangelnder Durch-

mischung seine pharmakokinetischen Eigenschaften behielt.
Außerdem blieb die Kinetik von Insuman Basal® unabhängig
von der Zahl der Mischvorgänge gleich.

Eine Erklärung für diese Studienergebnisse ist, dass Insuman
Basal® die höchste Anzahl der Kugeln, nämlich 3, hat und
diese, im Gegensatz zu allen untersuchten NPH-Insulinen, aus
Metal statt Glas sind und somit ein weit höheres Gewicht
besitzen, was die schnellere und leichtere Durchmischung
ermöglicht.

Auf die korrekte Homogenisierung des Insulins vor Verabrei-
chung wird anscheinend zu wenig Rücksicht genommen.
Sollte es zu einer unzureichenden Durchmischung des NPH-
Insulins seitens des Anwenders kommen, wäre Insuman
Basal® der Vorzug zu geben.
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Abbildung 1: Schwankungsbreite der applizierten Insulindosen bei ungenügender
Homogenisierung. Vergleich von 3 häufig verschriebenen Basalinsulinpräparaten.
Aus [2].
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