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Aktuelles: Insulinsubstitution mit Toujeo®
(Insulin glargin U300) bei geriatrischen Patienten
mit Typ-2-Diabetes - leitlinienkonform
und praxisorientiert

P. Fasching

Weltweite Alterung der Beviolkerung bringt grofie Herausforderungen fiir das
Gesundheitswesen: Multimorbiditdt mit Polypharmazie, Bedarf an entspre-
chenden Gesundheitseinrichtungen und geschulten Fachkrdiften, engmaschige
Betreuung und Mehrbelastung fiir die Angehorigen, zunehmende Gebrech-
lichkeit und Beeintrichtigung der Lebensqualitiit der Betroffenen. Diabetes ist
eine der haufigsten chronischen Erkrankungen bei dlteren Menschen. Rund
ein Viertel der Bevilkerung iiber dem 70. Lebensjahr leidet an einem manifes-
ten Typ-2-Diabetes [1], fiir einen grofien Anteil dieser Population (30-50 %) ist
eine Insulinsubstitution indiziert. Fiir den aktiven dlteren Diabetiker werden
dhnliche HbA 1c-Werte angestrebt wie fiir jiingere Patienten. Bei Multimorbi-
ditit miissen die Therapieziele jedoch an die individuelle Situation des Patien-

ten angepasst werden.

Im Vergleich zu jiingeren Altersgruppen

weist die geriatrische Population mit

Typ-2-Diabetes

— deutlich erhohtes Hypoglykédmie-Ri-
siko [2, 3].

— erhohte Mortalitit [2, 4] sowie

— mehr notfallbedingte Krankenhaus-
aufenthalte auf [5].

Dariiber hinaus sind éltere Menschen
durch die Symptome der Hyperglyki-
mie (Polyurie, Exsikkose, Schwiche,
Infektneigung), manifesten diabeti-
schen Spitkomplikationen und héufigen
Komorbiditédten besonders gefihrdet.

Therapieziele und Krank-
heitsmanagement

Ein Therapieplan ist komplex und soll
altersassoziierte funktionelle und kog-
nitive Einschrinkungen, Arzneimittel-

nebenwirkungen und -interaktionen so-

wie vor allem die individuellen Bediirf-

nisse des Patienten beriicksichtigen. Im

Vordergrund stehen dabei:

— Schutz vor metabolischen Entglei-
sungen

— Erhalt der bestmoglichen Lebensqua-
litét

— Herauszogern mikro- und makrovas-
kuldrer Spitkomplikationen

— Giinstige Beeinflussung geriatrischer
Symptomenkomplexe

Als Voraussetzung fiir eine erfolgreiche
Therapie gilt eine den Bediirfnissen an-
gepasste Diabetikerschulung mit Einbe-
ziehung der Angehorigen und Betreu-
ungspersonen. RegelmaBige korperliche
Aktivitdt und Krafttraining (wenn nicht
kontraindiziert) ist bis ins hochste Al-
ter gesundheitsfordernd, aber aufgrund
physischer Limitationen im Alter héu-

Tabelle 1: Funktionszustand geriatrischer Patienten mit Diabetes (mod. nach [8])

Kalendarisch Altere, wenig Komorbiditat,
keine funktionellen Einschrankungen,
gute Kompensationsmaoglichkeiten
HbA1c 6,5-75 %

Multimorbiditat, funktionelle Einschrankungen,Vorliegen geriatrischer

,Go-Go”

. Slow-Go”

Symptome, geriatrisches Assessment empfehlenswert

HbA1c 7-8 %

Vorliegen von Erkrankungen mit limierter Lebensprognose,

ausgepragte funktionelle Einschrankungen,
Vorliegen von geriatrischen Symptomen
HbA1c 8-8,5 %

. No-Go"

Symptomkontrolle und Lebensqualitdt im Vordergrund
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fig nicht im Alltag umsetzbar [6]. Altere
Menschen bendtigen aufgrund der ana-
bolen Resistenz und dem erhdhten Ri-
siko fiir die Entwicklung einer Sarko-
penie einen erhohten Proteinanteil (1-
1,5 g/kg/KG pro Tag), vor allem wenn
sie korperliches Training (Muskelkréfti-
gung) durchfiihren und sofern keine ho-
hergradige Niereninsuffizienz vorliegt
[7]. Zudem ist die Uberwachung der
Zufuhr von Vitaminen (besonders Vita-
min D), Kalzium und Spurenelementen
wichtig.

Fir die Therapieentscheidung ist die
Durchfiihrung eines geriatrischen As-
sessments [8] — siehe Tabelle 1 — hilf-
reich.

Die Wahl der antidiabetischen Thera-
pieform fiir den é&lteren Patienten be-
ruht auf Leitlinienempfehlungen, dem
glykdmischen Status, der Beriicksich-
tigung von Arzneimittelnebenwirkun-
gen, -interaktionen und -kontraindika-
tionen. Zu beachten sind die altersasso-
ziierte Reduktion der Nierenfunktion,
funktioneller Zustand des Verdauungs-
apparates und das erhohte Hypoglyki-
mierisiko mit oft unspezifischer Symp-
tomatik (Schwindel, Schwiche, Ver-
wirrtheit, Stiirze) [9].

Die Blutzuckerselbstkontrolle bzw. die
Kontrolle durch die betreuenden Perso-
nen ist fiir die Therapieanpassung vor
allem wegen des Hypoglykdmierisikos
von grofer Bedeutung. Fiir aktive dlte-
re Diabetiker gilt, dhnlich wie fiir jiin-
gere Patienten, ein HbA  -Zielwert von
<7 % [10].

Insulintherapie

Aufgrund von Limitierungen beim Ein-
satz der derzeitig verfiigbaren oralen
Antidiabetika, sowie eines klinisch re-
levanten Insulinmangels ist bei betag-
ten Personen mit Diabetes mellitus héu-
fig der Beginn einer Insulintherapie ge-
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boten, vor allem wenn eine chronische
Glukosurie sowie ein ungewollter Ge-
wichtsverlust auftreten. Speziell geria-
trische Menschen mit Diabetes haben
hdufig schon initial ein nahezu norma-
les Korpergewicht bzw. sogar Unter-
gewicht infolge eines katabolen Stoff-
wechsels auf Basis eines relativen Insu-
linmangels.

Eine chronische Erhohung der Niich-
ternglukosewerte iliber 150 mg/dl bzw.
der postprandialen Werte iiber 300
mg/dl erfordert jedenfalls eine Thera-
pieintensivierung bzw. Therapieum-
stellung (z. B. Beginn einer Insulinthe-
rapie), da mit manifester Glukosurie
und entgleister Hyperglykdmie Dehy-
drierung, Infektionen sowie eine Ver-
schlechterung der Kognition und Kach-
exie verbunden sind [11].

Die Insulintherapie sollte individuell
auf die Bediirfnisse und Moglichkeiten
des Patienten und seines sozialen Um-
feldes abgestimmt werden. Meist emp-
fiehlt sich ein moglichst einfaches und
weitgehend sicheres Therapieregime.
Als einfachste Therapieform gilt die Er-
ginzung der Behandlung mit oralen An-
tidiabetika durch ein langwirksames In-
sulin, bekannt als Basalinsulin-unter-
stiitzte orale Therapie (BOT). Kli-
nische Studien konnten zeigen, dass
diese Form der Insulintherapie beim
Typ-2-Diabetiker effektiv ist und ein
geringes Hypoglykédmierisiko birgt [12,
13]. Zu erwihnen ist die Wichtigkeit der
fortlaufenden kritischen Betrachtung
eingesetzter oraler Antidiabetika hin-
sichtlich des Nutzen-Risiko-Verhiltnis-
ses; spitestens mit Insulin-Einsatz sol-
len die nicht ausreichend wirkenden Ta-
bletten abgesetzt werden.

Auf Grund seiner 15-jdhrigen Erfahrung
und breitem Einsatz hat sich Insulin
glargin (Lantus®) in dieser Insulinop-
tion als Goldstandard etabliert:

1. gute Kombinierbarkeit mit allen ora-
len Antidiabetika und mit den meis-
ten GLP-1 Rezeptoragonisten,

2. einfache Gabe (1x tiglich) und ein-
fache Uberwachung (1x tigliche Be-
stimmung des Niichternblutzuckers),

3. Dosisanpassung in kleinen Schritten
(um 1-2 Einheiten anhand des Niich-
ternblutzuckers individuell 1 oder
2mal wdchentlich),

4. alterstaugliche Fertigspritzen zum
Einmalgebrauch (SoloStar®).

Tabelle 2: HbA1c-Zielerreichung ohne Hypoglykédmien bei Patienten > 65 Jahren
im EDITION-Studienprogramm (mod. nach [24])

Studienteilnehmer ohne

Studienteilnehmer ohne nachtliche Hypoglykédmien

bestatigte (BZ <70 mg/dL) (00:00-05.59 h)
oder
schwere Hypoglykdmie Teilnehmer (%) RR (95 % KI) P-Wert
und: Toujeo Lantus

(n = 326) (n =329)
HbA1c < 7.0 % 25,6 17.3 1,55 (1,16, 2,50) 0,003
HbA1c > 75 % 38,3 271 1,46 (1,17, 1,82) 0,001
HbA1c-Senkung vs. Studi- 42,3 31,9 1,31 (1,07 1,60) 0,007

enbeginn > 0,5 %

BZ = Blutzucker; RR =Relatives Risiko; KI = Konfidenzintervall

BOT ermoéglicht die Umsetzbarkeit im
Alltag, wie auch die Insulinverabrei-
chung durch mobile Hilfsdienste, Pa-
tientenangehorige oder Betreuungsper-
sonen.

Erfahrungen mit dem
neuen Basalinsulin
Toujeo® (Insulin glargin
U300) bei alteren Patien-
ten mit Typ-2-Diabetes

Das neue Basalinsulin Toujeo® hat eine
dreifach hohere Konzentration als In-
sulin glargin U100 (Lantus®) und da-
mit ein geringeres Injektionsvolumen.
Nach der subkutanen Injektion bildet
Insulin glargin U300 ein kompakteres
Depot mit einer reduzierten Oberfld-
che [14, 15]. Daraus resultiert eine im
Vergleich zu U100 langsamere und lén-
ger anhaltende Insulinfreisetzung sowie
ein Wirkprofil iiber mehr als 24 Stun-
den [14—17] mit sehr stabilen Wirkpro-
filen im Tagesverlauf [18]. Die Produkt-
eigenschaften wurden im Vergleich mit
Lantus (Insulin glargin U100) an 2.496
Patienten mit Typ-2-Diabetes im klini-
schen Studienprogramm der Phase III
(EDITION 1 [19], EDITION 2 [20] und
EDITION 3 [21]) untersucht. Dabei de-
monstriert Toujeo®:
— schnelle und nachhaltige gute Blut-
zuckereinstellung
— geringeres Hypoglykdmierisiko vs.
Lantus®
— bessere Korpergewichtskontrolle vs.
Lantus®
— flexibleres Spritzzeitfenster von + 3
Stunden
— einfache, schnelle, zuverlidssige und
anwenderfreundliche Injektion mit
verbessertem Insulinpen SoloStar®
(22]

Mit dem neuen Insulinpen ist der fiir In-
jektionen notige Kraftaufwand geringer
als bei anderen Fertigpens [23] und die
Haltezeit betrdgt nur noch fiinf Sekun-
den [22].

Die rezente Meta-Analyse [24] der o.a.
EDITION-Studien analysierte die Er-
gebnisse fiir die Altersgruppe +65 J.
(n = 662 von insgesamt 2.496, 26 %)
und bestitigte die Allgemeingiiltigkeit
bezogen auf das gesamte Patientengut:

— Vergleichbare Blutzucker/HbA  -Re-
duktion von Toujeo® vs. Lantus®

— Herabgesetzte Hiufigkeit der nicht-
lichen bestitigten (BZ < 70 mg/dL)
und/oder schweren (erforderliche
Fremdhilfe) Hypoglykdmien unab-
héngig von der Definition (6 oder 8
Stunden)

— Signifikant mehr Patienten erreichen
die erwiinschte HbA -Besserung
ohne Hypoglykédmie in der Toujeo®-
Gruppe (Tabelle 2).

Fazit

Eine BOT stellt den logischen Einstieg
in die Insulintherapie bei geriatrischen
Patienten dar und ist eine gute Alterna-
tive zur Polypharmakotherapie mit mul-
tiplen OAD. Mit verbesserten pharma-
kologischen Eigenschaften im Vergleich
zum bisherigen Standardinsulin Lantus®
zeigt das neue Basalinsulin glargin
U300 (Toujeo®) klinischen Nutzen im
Sinne des reduzierten Hypoglyidmie-Ri-
sikos, groBerer Flexibilitéit in der Insu-
lingabe und noch leichtere Insulininjek-
tion durch verbesserten Insulinpen So-
loStar®.
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