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Aktuelles: Humalog® Mix25:
Der leichte Einstieg in die Insulintherapie

C. Woisetschläger

Prämix-Insuline sind eine effiziente, praktische und gut ak-
zeptierte Therapieoption bei Typ-2-Diabetes, wenn orale An-
tidiabetika alleine nicht mehr ausreichen. Auch das Hypo-
glykämierisiko ist, das zeigen Studien, differenziert zu sehen.

Bedingt durch den schon sehr früh im Erkrankungsverlauf
auftretenden Verlust der ersten Phase der Insulinantwort und
die weitere Progredienz der Betazelldysfunktion manifestiert
sich Typ-2-Diabetes anfangs meist als gestörte Glukose-
toleranz, während sich die Nüchternhyperglykämie erst ver-
zögert bemerkbar macht. Damit in Zusammenhang steht der
Befund, dass der HbA

1c
-Wert bei normnaher Diabeteseinstel-

lung überwiegend von postprandialen Blutzuckerexkursionen
bestimmt wird, während mit steigendem HbA

1c
 die Nüchtern-

hyperglykämie immer wichtiger wird. Im HbA
1c

-Bereich zwi-
schen 7 und 10 %, dem die meisten ambulant betreuten Typ-2-
Diabetiker zuzuordnen sind, haben beide Parameter mit einem
relativen Anteil von 40–60 % annähernd gleichen Einfluss auf
die Stoffwechselkontrolle (Abb. 1) [1]. Entsprechend emp-
fehlen die „Österreichische Diabetes Gesellschaft“ und die
„International Diabetes Federation“ für eine optimale Blut-
zuckerkontrolle die Therapie sowohl der Nüchternhyper-
glykämie als auch der postprandialen Hyperglykämie [2, 3].

Effektiv durch „duale“ Insulinwirkung

Prämix-Formulierungen mit rasch wirksamer prandialer und
verzögert wirksamer basaler Komponente erscheinen vor die-
sem Hintergrund als rationale Therapiestrategie. Die Effekti-
vität der „dualen“ Insulinwirkung bestätigen Studien, in de-
nen mit Humalog® Mix25 (25 % Insulin lispro; 75 % NPH-
gebundenes Insulin lispro) im Vergleich zu Basalinsulin-
analoga und selbst zu Basis-Bolus-Strategien eine bessere
oder ähnliche HbA

1c
-Reduktion erzielt wurde [4, 5].

Dass die Mischinsulintherapie zudem nicht zwingend zu mehr
Hypoglykämien führt als alternative Strategien, belegen Stu-
dien, in denen Humalog® Mix25 mit einem lang wirksamen
Analogon (Insulin glargin) verglichen wurde: Malone et al.
[6] untersuchten 105 Insulin-naive Typ-2-Diabetiker (mittle-
res Alter: 55 Jahre, Diabetesdauer: 8–10 Jahre), die mit ≥ 1
oralem Antidiabetikum (OAD) ein mittleres HbA

1c
 von 8,7 %

aufwiesen. Die Teilnehmer wurden im Cross-over-Modus je
16 Wochen lang mit Humalog® Mix25 zum Frühstück und
Abendessen oder mit Insulin glargin (einmal täglich,
„Bedtime“) behandelt. Zusätzlich erhielten beide Gruppen
Metformin (1500–2550 mg/Tag). Mit Humalog® Mix25 be-
handelte Patienten erreichten im Studienzeitraum signifikant
niedrigere HbA

1c
-Werte als jene der Kontrollgruppe (7,4 %

vs. 7,8 %; p = 0,002) und damit auch zu einem höheren Anteil
das HbA

1c
-Ziel von ≤ 7 % (42 % vs. 18 %; p = 0,001). Die

postprandialen Blutzuckeranstiege waren nach dem Früh-
stück und nach dem Abendessen in der Prämix-Gruppe signi-
fikant schwächer ausgeprägt als unter Basalinsulintherapie.
Der Gewichtsanstieg war unter Mischinsulin etwas höher,
ebenso waren Hypoglykämien insgesamt, nicht aber in den
Nachtstunden häufiger (0,68 vs. 0,39 Episoden/Patient/
30 Tage; p = 0,041).

Weniger nächtliche Hypoglykämien

Noch deutlicher werden die Vorteile von Humalog® Mix25 in
einer Studie mit 97 Typ-2-Diabetikern (59 Jahre alt; Diabetes-
dauer: 12–14 Jahre; Baseline-HbA

1c
: 8,5 %), die mit NPH-

Insulinen (± OAD) vorbehandelt waren [7]. Studiendesign
und -dauer entsprechen der zuvor besprochenen Studie. Auch
hier konnte das HbA

1c
 mit Humalog® Mix25 signifikant

stärker reduziert werden als mit Insulin glargin (–1,00
vs. –0,42 %; p < 0,0001; Abb. 2). Mit Insulin glargin wurden

Abbildung 1: Relativer Anteil von Nüchternhyperglykämie und postprandialer Hy-
perglykämie auf den erhöhten HbA1c-Wert. © 2003 American Diabetes Association.
From Diabetes Care, Vol. 26, 2003; 881–885. Reprinted with permission from The
American Diabetes Association.

* Anteil von Nüchternblutzucker und postprandialem Blutzucker am HbA1c-Wert
signifikant unterschiedlich

Abbildung 2: HbA1c-Verlauf unter Therapie mit Prämix-Insulin vs. Basalinsulin (plus
Metformin). Nachdruck aus [7]. Reprinted with permission from John Wiley and Sons,
Inc. * p < 0,01;  p = 0,02.
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niedrigere Nüchternblutzuckerwerte, mit Humalog® Mix25
hingegen niedrigere postprandiale Werte nach den 3 Haupt-
mahlzeiten sowie um 3 Uhr früh verzeichnet. Bemerkens-
werterweise war die Gesamtrate an Hypoglykämien zwischen
den Gruppen nicht unterschiedlich und die Inzidenz nächtli-
cher Hypoglykämien in der Prämix-Gruppe sogar signifikant
niedriger als unter Basalinsulintherapie (0,14 vs. 0,34 Episo-
den/Patient/30 Tage; p = 0,002). Gewichtszunahmen (0,8 vs.
0,06 kg) und Insulindosen (0,42 vs. 0,36 U/kg) waren unter
Humalog® Mix25 nur wenig höher als in der Vergleichs-
gruppe.

Korrespondenzadresse:
Dr. med. Christian Woisetschläger
A-1080 Wien, Piaristengasse 35/9
E-Mail: internist@woisetarzt.at

Fertigpens im Vergleich: Was spricht für den Humalog® KwikPen™?

Insulinpens haben seit ihrer
Einführung vor 25 Jahren die
Spritze als Injektionsbehelf für
Insulin weitestgehend abgelöst.
Seitdem wurden bemerkenswer-
te Fortschritte hinsichtlich Prä-
zision, Zuverlässigkeit, Hand-
ling und Design erzielt. Im Be-
mühen, die Insulintherapie für
die Patienten weiter zu erleich-
tern, sind die meisten Insuline
heute auch in Form von Fer-
tigpens verfügbar. Bei diesen
Systemen entfällt ein Arbeits-
schritt: das Einsetzen der Patro-
ne. Dadurch fällt auch eine Feh-
lerquelle weg, was insbeson-
dere Einsteigern in die Insulin-
therapie und Patienten mit ein-
geschränkten motorischen Fä-
higkeiten entgegenkommt.

Geringerer Kraftaufwand

Neben den ergonomischen und
haptischen Eigenschaften von
Insulinpens ist der Kraftauf-
wand, der für den Injektions-
vorgang erforderlich ist, für
viele Anwender ein wichtiger
Aspekt für die Therapie-
zufriedenheit [1, 2]. In den
vergangenen Jahren wurden
mehrere Vergleichsstudien

zwischen verschiedenen Insu-
linpens veröffentlicht, in de-
nen der für das Drücken des
Injektionsknopfs erforderliche
Kraftaufwand untersucht wur-
de. In einer standardisierten
Versuchsanordnung testeten
Ignaut et al. [3] Ergonomie und
Injektionskraftcharakteristika
des für Humalog®-Insuline ver-
fügbaren KwikPen™ im Ver-
gleich zum FlexPen-System.
Im Durchschnitt von jeweils 25
Testgeräten war der maximale
für die Injektion erforderliche
Kraftaufwand beim KwikPen™
um 36 % geringer als beim
Vergleichssystem (p < 0,0001)
– dies galt für die Injektion
von 30 I.E. und 60 I.E. Insulin.
Außerdem unterlag die Kraft-
aufwendung im Fall des
KwikPen™ bei beiden Dosie-
rungen geringeren Schwan-
kungen (p < 0,0001). Zu ähnli-

chen Ergebnissen kam die
Arbeitsgruppe beim Vergleich
des KwikPen™ mit dem
neueren „Next-generation“-
FlexPen®-System [4].

Individuelle Präferenz
für KwikPen™

In einer weiteren Studie unter-
suchten Ignaut et al. [5] im
Cross-over-Modus, wie Dia-
betiker ohne Pen-Erfahrung
die Anwendungsfreundlich-
keit von KwikPen™- und
FlexPen®-System im Vergleich
zur Injektion mittels Spritze
beurteilten. Wenig überra-
schend waren beide Fertigpens
einfacher und präziser in der
Anwendung und wurden der
Spritze überwiegend (Kwik
Pen™: 89 %, FlexPen®-Sys-
tem: 81 %) vorgezogen. Im di-
rekten Vergleich präferierten
jedoch 67 % der Teilnehmer

den KwikPen™ gegenüber
dem FlexPen®-System.

Er wurde auch von mehr Pati-
enten als „leicht in der An-
wendung“ (94 % KwikPen™
vs. 84 % FlexPen®), bei „In-
jektion gut in der Hand lie-
gend“ (87 % vs. 73 %) und
„mit geringem Kraftaufwand
bedienbar“ (85 % vs. 66 %)
beurteilt.
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