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ZUSAMMENFASSUNG

Der Einsatz von Insulin zur Therapie des Diabetes mellitus
Typ 1 beim Menschen hat vor 100 Jahren erstmals zum Uber-
leben betroffener Patienten nach Manifestation der Erkran-
kung gefiihrt. War zuvor die Diagnose mit der Gewissheit
verkniipft, dass es sich um eine unmittelbar lebensbedrohli-
che Erkrankung handelt, wurde mit dem Einsatz des Hormons
Insulin ab 1922 die Perspektive er6ffnet, den Verlauf der Er-
krankung zu beeinflussen und die Prognose fiir die Patienten
damit zu verbessern.

Ziel der vorliegenden Arbeit ist die Analyse von 92366 Patien-
ten eines padiatrischen Patientenkollektivs aus Deutschland,
Osterreich, Luxemburg und der Schweiz im Hinblick auf den
Einsatz der verschiedenen Insulinarten im Zeitraum 1995-
2021.

Der Anteil der Insulinanaloga stieg insbesondere seit dem Jahr
2000 stark an, auch da die Nutzung von Insulinpumpen mit
Analoginsulin im Vergleich zur intensivierten Insulintherapie
mit Pen fir alle Altersgruppen deutlich anstieg. Bereits im
Jahr 2010 betrug der Anteil der Insulinanaloga in der Diabe-
testherapie bei Kindern insgesamt > 60 %.

Im Jahr 2022 kénnen Diabetologen auf mehr als zehn Insulin-
arten und mindestens fiinf verschiedene Therapieformen zur
Behandlung des Diabetes mellitus Typ 1 zuriickgreifen.
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ABSTRACT

One hundred years ago, the use of insulin to treat type 1
diabetes mellitus in humans led to the survival of affected
patients. While the diagnosis was previously linked to the
certainty that the disease was immediately life-threatening,
the use of the hormone insulin from 1922 on opened the pro-
spect of positively influencing the course of the disease and
thus improving the prognosis for the patients.

The aim of this work is the analysis of 92,366 patients in a pe-
diatric patient collective from Germany, Austria, Luxembourg,

and Switzerland focusing on the use of the various types of in-
sulin from 1995-2021.

The proportion of insulin analogues has increased rapidly
since 2000, also because the use of insulin pumps with analo-
gue insulin compared to intensified insulin therapy via pen in-
creased significantly for all age groups. In 2010, the use of in-
sulin analogues in diabetes therapy in children was >60 %.

In 2022, diabetologists have access to more than ten types
of insulin and at least five different forms of therapy to treat
type 1 diabetes mellitus.

Einleitung

Der Einsatz von Insulin zur Therapie des Diabetes mellitus beim
Menschen begann 1922 mit der Behandlung des 13-jahrigen Leo-
nard Thompson durch Frederik Banting. Wenige Monate spater
setzte die kanadische Kinderarztin Gladys Lilian Boyd Insulin bei
einem 11-jdhrigen Madchen im diabetischen Koma erfolgreich
ein. Im Verlauf verdffentlichte sie eine Ubersicht iiber 20 mit Insu-
lin behandelte Kinder. Das zu dieser Zeit eingesetzte Insulin
stammte aus den Bauchspeicheldriisen von Tieren (Hund,
Schwein, Rind) und fiihrte nicht selten zu bedrohlichen allergi-
schen Reaktionen beim Menschen. Ab 1923 wurde Insulin in gro-
Reren Mengen industriell zundchst in den USA, England und Da-
nemark produziert [1].

Die Extraktion und Verarbeitung des tierischen Insulins wur-
den seither optimiert und Verunreinigungen maglichst gering-
gehalten. Die semisynthetische Herstellung von Humaninsulin
aus Schweineinsulin und die biosynthetische Herstellung mittels
gentechnischer Verfahren fiihrten Ende der 1980er Jahre zum
weitgehenden Verschwinden tierischer Insuline aus der Therapie
des Diabetes mellitus beim Menschen [2, 3]. In den folgenden
Jahren kamen zunehmend neu entwickelte Insuline mit unter-
schiedlichen Wirkprofilen auf den Markt, sodass wir heute, 100
Jahre nach dem ersten Einsatz von Insulin am Menschen, auf
eine Vielzahl von Insulinarten zur Therapie zuriickgreifen kénnen
[4,5, 6].

Ziel der Therapie heute ist nicht mehr das reine Uberleben,
sondern eine stabile diabetische Stoffwechsellage, die dem
betreffenden Kind eine normale kindliche Entwicklung und
Teilhabe, dem Erwachsenen das gewiinschte Berufs- und
Privatleben ohne schwerwiegende Folgeerkrankungen ermég-
licht.

Sowohl bei erwachsenen als auch bei padiatrischen Patienten
zeigte sich nach Markteinfiihrung neu zugelassener Insulinprapa-
rate jeweils ein zligiger Anstieg des Anteils von Analoginsulinen in
der Therapie des Diabetes mellitus Typ 1 [7].

Hintergrund

Ziel ist die Darstellung der Verwendung der unterschiedlichen In-
sulinarten im zeitlichen Verlauf seit 1995 bis 2021. Dafiir erfolgte
die Auswertung der DPV-Daten von 92366 Patienten <18 Jahre
aus Deutschland, Osterreich, der Schweiz und Luxemburg.

Fragestellung

Wie verdnderte sich der Einsatz der verschiedenen Insuline in der
Kinderdiabetologie in den deutschsprachigen Landern seit 1995
bei Kindern und Jugendlichen mit Typ-1-Diabetes? Wie danderte
sich das Verhdltnis der Nutzung von langwirksamen Insulinen,
Normal- und Analoginsulinen iber die Zeit?

Die Auswertung soll fiir unterschiedliche Altersklassen (<6 Jah-
re; 6-<12 Jahre; 12-<18 Jahre) erfolgen und die verschiedenen
Therapieformen (CT, ICT, CSII incl. SUP und AID) beriicksichtigt
werden.

Methoden

Diese Analyse basiert auf der Datenbank der Diabetes-Patienten-
Verlaufsdokumentation (DPV). Die DPV-Datenbank enthdlt Da-
ten aus spezialisierten Diabetes-Versorgungszentren, Kranken-
hdusern und Facharztpraxen und bietet eine nahezu vollstdndige
Erfassung der padiatrischen Diabetespatienten in den teilneh-
menden Ldandern (>90% in Deutschland). Das elektronische
Patientendatensystem wird zur standardisierten Dokumentation
diabetes-relevanter Parameter eingesetzt (siehe http://www.
d-p-v.eu). Die lokal dokumentierten Daten werden halbjahrlich
als verschlisseltes Archiv in pseudonymisierter Form an die Uni-
versitdt Ulm tbermittelt. Die Daten werden auf Konsistenz und
Plausibilitdt gepriift und anschlieBend in einer anonymisierten,
kumulativen Datenbank zusammengefasst. 511 Diabeteszen-
tren aus Deutschland, Osterreich, der Schweiz und Luxemburg
stellten dem Register bis Mdrz 2022 Daten in Bezug auf Diabe-
tesbehandlung und Behandlungsverlauf zur Verfiigung. Zur vor-
liegenden Auswertung trugen 417 Zentren bei.

Eingeschlossen wurden alle Kinder und Jugendlichen (<18 Jah-
re) mit T1D aus Deutschland, Osterreich, Luxemburg und der
Schweiz, die seit 1995 mindestens einmal im DPV-Register doku-
mentiert wurden und bei denen Informationen zur Insulinbehand-
lung vorlagen (n=92.366) (> Abb. 1).

(» Tab. 1 Patientendeskription)

In der DPV-Auswertung werden Insulin detemir und glargin
U100 den langwirksamen Insulinanaloga der 1. Generation zuge-
ordnet, unter den langwirksamen Analoginsulinen der 2. Genera-
tion werden Insulin degludec und Insulin glargin U300 subsum-
miert. Im Bereich der Prandialinsuline finden sich Insulin aspart,
Insulin lispro und Insulin glulisin unter den schnellwirksamen
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Analoginsulinen, zu den ultraschnellwirksamen Analoginsulinen
zahlen faster-acting Insulin aspart und ultra rapid Insulin lispro.

Statistische Auswertung

Alle statistischen Analysen wurden mit SAS (Statistical Analysis Soft-
ware, SAS Institute Inc., Cary, NC, USA) Version 9.4, Built TSTM7, auf
einem Zentralrechner mit Windows Server (2016) erstellt.

Die Deskriptive Analyse erfolgte im jeweiligen ersten und aktu-
ellsten Behandlungsjahr der Patienten. Stetige Variablen werden
als Median mit unterem und oberem Quartil (Q1; Q3) dargestellt
und bindre Variablen als % angegeben.

Fiir die Darstellung der einzelnen Insulinarten iber die Jahre
1995-2021 wurde der Anteil von Zink-Insulinen, NPH-Insulin und
langwirksamen Analoginsulinen der 1. und 2. Generation (langwirk-
same Insuline) sowie der Anteil von Normalinsulin, schnellwirksamen
Analoginsulinen und ultraschnellen Insulinanaloga (schnellwirksame
Insuline) analysiert: Dafiir wurden logistische Regressionsmodelle,
adjustiert fur Altersgruppen (<6, 6<12, 12-<18), Geschlecht und

» Abb.1 Auswahl der Studienpopulation.

Diabetesdauer-Gruppen (<2, 2-<5, 25 Jahre) (iber die aggregierten
Daten je Patient und Kalenderjahr verwendet.

Wenn ein Patient in einem Jahr mehrere langwirksame oder
mehrere schnellwirksame Insuline verwendete, wurde jeweils die
aktuellere Insulinart verwendet. Die Reihenfolge war hier bei den
langwirksamen Insulinen: Analoga 2. Generation > Analoga 1. Ge-
neration > Zinkinsulin > NPH. Bei den schnellwirksamen Insulinen
wurde folgendermaRen hierarchisiert: ultraschnellwirksame
Analoga > schnellwirksame Analoga > Normalinsulin. Fir die
Auswertung der lang-/schnellwirksamen Insuline tiber die Jahre
wurde jeweils nur das Patientenkollektiv verwendet, das auch
lang/-schnellwirksame Insuline verwendete.

Fiir die Regressionsmodelle der langwirksamen Insuline
wurden nur Patienten mit Injektionstherapie eingeschlossen,
Patienten mit Pumpentherapie wurden ausgeschlossen. Alle Aus-
wertungen wurden zusatzlich stratifiziert fir Altersgruppen vor-
genommen und fir die schnellwirksamen Insuline wurde zusdtz-
lich nach Spritzen-/Pumpentherapie stratifiziert.

Ergebnisse

In den vorliegenden Auswertungen wird die Nutzung der ver-
schiedenen Insuline im zeitlichen Verlauf seit 1995- 2021 darge-
stellt.

Im untersuchten Zeitraum wurde die Mehrheit der Patienten ini-
tial auf eine intensivierte Insulintherapie mit Pen eingestellt, im Ver-
lauf der Erkrankung nahm der Anteil der Pumpentherapie deutlich zu.

Seit ca. 20 Jahren ist der Trend zum vermehrten Einsatz der In-
sulinpumpentherapie bei Kindern und Jugendlichen festzustellen,
der ab 2016 zur Giberwiegenden Nutzung von CSIl im Vergleich zu
CT bzw. ICT bei jungen Patienten fiihrte (>50 %). Heute liegt der
Anteil der Insulinpumpentherapie bei etwa 60 %.

Der Einsatz einer konventionellen Insulintherapie ist im letzten
Behandlungsjahr noch fiir 6 % der Patienten dokumentiert.

1. Einsatz von Normalinsulin und schnellwirkenden
Analoga der 1. und 2. Generation seit 1995

Zu Beginn der vorliegenden Auswertung lag der Gesamtanteil von
Normalinsulin in der Therapie des Diabetes mellitus Typ 1 bei Kin-

» Tab.1 Patientendeskription mit Angabe von Alter, HbA1c und Diabetesdauer im jeweiligen ersten und aktuellsten Behandlungsjahr.

Patienten <18]. Typ 1 mit Insulintherapie n=92366
Zeitraum 1995-2021
Datenstand Mérz 2022
Patientenjahre 491.202
Anteil mannlich 53,4%

Alter bei Diabetes-manifestation (J) 8,9(5,2;12,1)

Alter (J)
HbA1c (MOM-DCCT, %)
Diabetesdauer ()

Aktuellste Dokumentation
16,2 (12,5:17,6)

7,8 (7,0:8.9)

5,2 (2,2;8,7)

Erstdokumentation
10,6 (6,9;13.6)
7,1(6,3:8,1)

0,2 (0,1;1,0)
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dern und Jugendlichen noch bei 99,6 %. Alternativ kamen ab 1996
bereits die ersten schnellwirksamen Analoga zum Einsatz. Ab dem
Jahr 2008 iiberwog nun der Anteil von schnellwirksamen Analoga
gegeniber der Verwendung von Normalinsulin deutlich (63,1%
vs. 36,8 %). Im Jahr 2021 liegt die Nutzung von schnell- und ultra-
schnellwirksamen Analoginsulinen bei 96,4 % im Vergleich zu Nor-
malinsulin (3,6 %) (> Abb. 2).

2. Einsatz von NPH-Insulin, Zink-Insulin und langwir-
kenden Analoga der 1. und 2. Generation seit 1995

Im Bereich der langwirksamen Basalinsuline Idsst sich ebenso eine
deutliche Dynamik erkennen (> Abb. 3). Betrug der Anteil des

» Abb.2 Schnellwirksame Insuline von 1995-2021 -
Gesamtgruppe.

» Abb.3 Langwirksame Insuline von 1995-2021- Gesamtgruppe.

NPH-Insulins im Jahr 1995 noch 89 %, so sank der Anteil im Jahr
2006 auf etwa 50 %. Im Jahr 2021 lag der Anteil der Verwendung
von NPH-Insulin bei 8,1 %.

Fiir Zinkinsuline bildet sich ein etwas anderer Nutzungsverlauf
ab. Hier sehen wir seit 1995 einen Anstieg von zundchst 10,2 % auf
24,7 % im Jahr 2000. Allerdings sank dieser Anteil bis zum Jahr
2008 auf <1 %, nachdem die Produktion von Semilente-Insulin in
Deutschland im Jahr 2006 eingestellt worden war.

Nach Markteinfiihrung der ersten langwirksamen Insulinanalo-
ga im Jahr 2000, stieg der Anteil in unserer Patientengruppe be-
reits 2001 auf 14,4 %. Im Jahr 2008 l6sten diese Analoga das
NPH-Insulin als zuvor hauptsdchlich eingesetztes Basalinsulin ab
(56,9% vs. 42,2 %). Im Jahr 2021 lag der Anteil langwirksamer In-
sulinanaloga der 1. Generation bei Kindern und Jugendlichen mit
Spritzentherapie bei 71,3 %.

Seit 2013 kamen zusatzlich langwirksame Insulinanaloga der
2. Generation zum Einsatz und erreichten in unserer Patienten-
gruppe im Jahr 2021 einen Anteil von 20,5 %.

3. Insulinnutzung im Zusammenhang mit Alter und
Therapieform (CT/ ICT/ CSll incl. SUP)

Der Anteil der langwirksamen Analoga an allen langwirksamen
Insulinen (> Abb. 4) stieg zligig nach Markteinfiihrung des ers-
ten Praparates bei der Gruppe der 12-<18-Jahrigen innerhalb
von finf Jahren auf ca. 40 % und nach zehn Jahren bereits auf
knapp 80 % an und lag im Jahr 2021 bei ca. 95 %. Auch bei den
6-<12-]Jahrigen stieg die Nutzung bis zum Jahr 2021 auf etwa
85% an.

Bei den <6-Jahrigen kam es ab dem Jahr 2011 zum vermehrten
Einsatz, sodass der Anteil in dieser Altersgruppe bei Pentherapie
im Jahr 2021 etwa 65 % betrug.

Allerdings spielt diese Therapieform in der zuletzt genannten
Altersgruppe kaum mehr eine Rolle, da bei Kleinkindern bereits
mit Manifestation des Diabetes mellitus Typ 1 zu ca. 90 % mit einer
Insulinpumpentherapie begonnen wird.

Die Entwicklung der schnellwirksamen Analoginsuline fiihrte
bei den 12-<18-Jdhrigen nach Zulassung ab 1996 zum unmittel-
baren Einsatz in der Therapie, zeitlich verzégert entschlossen
sich die Kinderdiabetologen auch bei den <6-Jdhrigen und den
6-<12-Jdhrigen zum Einsatz der neu entwickelten Insuline. Der
Anteil dieser schnellwirksamen Insulinanaloga an allen zur Verfi-
gung stehenden Prandialinsulinen betrug im Jahr 2010 in allen Al-
tersgruppen etwa 70 %, im Jahr 2021>95 % (» Abb.5).

Der Anteil der schnell- und ultraschnellwirksamen Insulinana-
loga im Rahmen einer Spritzentherapie betrug in der Gesamt-
gruppe ab dem Jahr 2008 >50 %, im Jahr 2021 wurden diese bei
Mehrfachinjektionstherapie zu etwa 91,7 % eingesetzt, der Anteil
des Normalinsulins sank und lag nur noch bei ca. 8,3 %.

Der Anteil der ultraschnellwirksamen Insulinanaloga (faster-
acting insulin aspart) stieg seit ihrer Markteinfiihrung im Jahr
2017 auf 6,9 % im Jahr 2021.

Der Anteil der Insulinpumpentherapie lag in unserer Patienten-
gruppe im Jahr 1995 bei < 1%, im Jahr 2010 bei ca. 37,9 %, im Jahr
2021 bei etwa 60 %.

Zu Beginn unserer Auswertung im Jahr 1995, lag der Anteil
des Normalinsulins in der Insulinpumpe bei unseren Patienten
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» Abb.4 Anteil der langwirksamen Analoga an allen langwirksa-
men Insulinen: 1995-2021, stratifiziert nach Altersgruppe.

» Abb.5 Anteil der schnellwirksamen Analoga an allen schnell-
wirksamen Insulinen: 1995-2021, stratifiziert nach Altersgruppe.

noch bei 99,9 %. Der Anteil der schnellwirksamen Analoginsuline
bei Insulinpumpentherapie (CSIl) lag 2021 bei 93,6 %, ultra-
schnellwirksame Insuline machten 2021 einen Anteil von 5,6 %
aus.

Schnellwirksame Insulinanaloga 16sten Normalinsulin in der
Pumpe ab dem Jahr 2000 zunehmend ab. Knapp acht Jahre
spater betrug auch der Anteil der schnellwirksamen Insulinanalo-
ga im Bereich der ICT >50%, im Jahr 2021 lag der Anteil der
schnellwirksamen Insulinanaloga bei ICT etwa bei 84,8 %.
(» Abb.6).

» Abb.6 Anteil der schnellwirksamen Analoga an allen schnell-
wirksamen Insulinen: 1995-2021, stratifiziert nach Pumpen-/
Spritzentherapie.

Diskussion

Ziel der vorliegenden Arbeit war die Darstellung der Nutzung ver-
schiedener Insulinarten Giber den Zeitraum der Jahre 1995-2021
bei Kindern und Jugendlichen mit Typ-1-Diabetes, unterteilt in
drei verschiedene Altersgruppen (<6 Jahre; 6-<12 Jahre; 12-<18
Jahre).

Zudem wurde der Einfluss der Therapieform auf die Nutzung
der Insulinarten dargestellt. Der Analyse wurden die DPV-Daten-
sitze von Patienten aus Deutschland, Osterreich, der Schweiz
und Luxemburg zugrunde gelegt.

Durch die rasche Entwicklung verschiedener Insulinarten, wel-
che sich durch ihren Herstellungsprozess und in ihrer Pharmakoki-
netik deutlich bis nur geringfligig unterscheiden, stehen fiir die
Diabetestherapie, 100 Jahre nach dem ersten Einsatz zur Therapie
des Diabetes mellitus Typ 1 beim Menschen, nun eine Vielzahl von
Insulinen zur Verfligung. Insgesamt wurden neu zugelassene In-
suline zligig in die Patientenversorgung integriert, was zu einer in-
dividualisierten Therapie bei Kindern und Jugendlichen fiihrte und
die Stoffwechseleinstellung verbesserte [8, 9, 10, 11].

Auch bedingt durch die zunehmende Nutzung der Insulinpum-
pentherapie, wurden bei Kindern und Jugendlichen insgesamt im
Jahr 2021 bereits bis zu > 96 % schnellwirksame sowie ultraschnell-
wirksame Insulinanaloga verwendet. Die Vorteile und die Sicher-
heit dieser Therapieform hinsichtlich glykamischer Kontrolle, ke-
toazidotischer Entgleisung sowie Hypoglykdmieraten wurden
mehrfach belegt [12, 13, 14, 15]. Dennoch ist die Insulinpumpe
nicht zwingend die beste Therapieform fiir alle Patienten, denn
neben den objektiven medizinischen Vorteilen miissen auch die
Hindernisse einer solchen Therapie bedacht werden. Der Umgang
mit der Insulinpumpe im Alltag stellt die Kinder selbst und auch
die betreuenden Erwachsenen vor technische Herausforderun-
gen. Voraussetzung fiir eine erfolgreiche Therapie ist ebenso ein
gut geschultes Fachpersonal und die Erreichbarkeit eines Diabe-
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teszentrums fiir den jeweiligen Patienten. Nicht zuletzt ist die Ak-
zeptanz des Hilfsmittels Voraussetzung eines erfolgreichen Ein-
satzes [16].

Im Bereich der Insulintherapie mit Pen betrug der Anteil der In-
sulinanaloga an allen eingesetzten Prandialinsulinen im Jahr 2021
etwa 92 %. Die Besonderheiten der Kinetik liegen u. a. im schnel-
leren Wirkungseintritt und in der Reduktion des postprandialen
Glucoseanstiegs im Vergleich zu Humaninsulin. Der Anteil der
schnellwirksamen Analoginsuline war deutlich groRer als der der
ultraschnellwirksamen Analoginsuline (im Jahr 2021 84,8 % vs.
6,9 %). Zugelassen sind ultraschnellwirksame Analoga fiir Kinder
ab einem Jahr und Jugendliche im Rahmen einer CT bzw. ICT sowie
in ausgewahlten Pumpensystemen [17, 18]. Das bisher nicht fir
Kinder zugelassene ultra rapid insulin lispro verbessert in Studien
bei Erwachsenen ebenfalls die glykdmische Kontrolle [19].

Selten wurden auch noch Humaninsuline als Prandial- bzw. Ba-
salinsulin im Rahmen einer Pentherapie eingesetzt. Ihr Anteil an
Prandialinsulinen betrug im Jahr 2021 etwa 3,7 %, der Anteil an
den Basalinsulinen betrug ca. 8 %.

Langwirksame Analoga kamen im Jahr 2021 mit einem Anteil
von ca. 92 % an allen Basalinsulinen zum Einsatz.

Unterschiede im Nutzungsanteil der verfiigbaren Insuline er-
gaben sich generell fiir die unterschiedlichen Altersgruppen sowie
in Abhdngigkeit der Therapieform.

Die Sicherheit der Anwendung von Analoginsulinen wurde
nach Markeinfiihrung in Fachzeitschriften diskutiert [20, 21, 22,
23] und in mehreren Studien wurde die Hypoglykdamierate un-
tersucht [24, 25].

In einer Metaanalyse von 2021 wurden die Effekte einer Lang-
zeitbehandlung mit (ultra-) langwirksamen Analoginsulinen ver-
sus NPH-Insulin untersucht. Eine moderate Evidenz ergab sich in
einer niedrigeren Hypoglykdmierate fiir Insulin detemir versus
NPH-Insulin. [26]. Die Ketoazidoseraten konnten nicht reduziert
werden [27].

Der Einsatz der verschiedenen Insulinarten verdnderte sich
auch mit der Abwandlung der Therapieformen. Allerdings war
die Weiterentwicklung der Insulinarten selbst, insbesondere
durch die Verdanderung der Resorptionskinetik, Voraussetzung fir
eine weitere Individualisierung und Anpassung der Insulintherapie
an die tageszeitenabhangige Insulinresistenz, korperliche Aktivi-
tat und flexibler gewdhlte Nahrungsmittel, Mahlzeiten und das Al-
ter des Kindes [28, 29, 30, 31].

Dies fiihrte seit Mitte der 1990er Jahre parallel zu einer relevan-
ten Senkung des HbA1c und gleichzeitig auch der Hypoglykdmie-
rate [13, 14]. War im Jahr 1990 die konventionelle Insulintherapie
(CT) auch beim Kind der Goldstandard, so dnderte sich dies nach
dem Jahr 1995 hin zur intensivierten Insulintherapie (ICT), bei der
das Kind bzw. der jugendliche Patient nicht mehr zwingend an be-
stimmte Mahlzeiten zu festgelegten Uhrzeiten gebunden war. Die
schnellwirksamen Insulinanaloga machten dies ab 1995 noch bes-
ser moglich [15, 16, 17].

Speziell ein amorphes Zinkinsulin (Semilente) wurde in
Deutschland bei Kindern und Jugendlichen als Basalinsulin bis
Ende der Verfiigbarkeit im Jahr 2006 gerne eingesetzt, um dem
sog. Dawnphanomen die entsprechende, in die Morgenstunden
verldngerte, Insulinwirkung entgegenzusetzen. Die Auslieferung
in Deutschland wurde eingestellt, ohne dass die direkte Ver-

gleichsstudie Levemir gegen Semilente (Studiennummer
NCT00184639) jemals schriftlich publiziert wurde. Die entschei-
dende Argumentation war hier, tierische Insuline endgiiltig vom
europdischen Markt zu nehmen.

Kinderdiabetologen nutzten schnell die vorteilhafte Kinetik
neu zugelassener, gentechnisch hergestellter, schnellwirksamer
Insuline, insbesondere fiir die Pumpe.

Auf Grund des verkiirzten Wirkungseintrittes im Vergleich zu
Normalinsulin lieBen sich Vorteile der neuen Therapieform noch
besser nutzen. Insbesondere fiir Kleinkinder war der vorher hdufig
empfohlene Spritz-Ess-Abstand nicht mehr kategorische Empfeh-
lung, auch der Abstand der Mahlzeiten konnte an die Bedrfnisse
von Kindern angepasst werden. Bei Sduglingen und Kleinkindern
ist die Nahrungsaufnahme nicht vorhersehbar, sodass schnellwirk-
same Insuline wahrend oder unmittelbar nach der Mahlzeit als Bo-
lus Gber die Insulinpumpe abgegeben werden kénnen.

Im Mittelpunkt der Therapie steht das Kind bzw. der jugendli-
che Patient, somit wird die Entscheidung fiir eine Therapieform
und das entsprechend einzusetzende Insulin individuell getroffen.
Die Diabetologie ist im deutschsprachigen Raum im Jahr 2021 bei
einer eindeutig patientenorientierten Therapie angekommen.

Allerdings ist eine derart individualisierte Therapie fir Men-
schen mit Diabetes mellitus Typ 1 nicht in allen Ldndern der Welt
maglich. Nicht nur der Zugang zu den verschiedenen Therapiefor-
men, sondern bereits der Zugang zu Insulin ist nicht allen Arzten
und Patienten gleichermaRen mdoglich. In einem Bericht der
WHO, veroffentlicht zum World Diabetes Day 2021, sind vor allem
hohe Preise, ein schlecht ausgebautes Gesundheitswesen, die zu
geringe Verfligbarkeit von Humaninsulin und wenige, den Markt
dominierende Pharmaunternehmen die Hauptgriinde fir die ein-
geschrankte und ungleiche Verteilung von Insulin [32]. Eine ame-
rikanische cross-sectional-study untersuchte 2020 die Kostenent-
wicklung von Insulin zwischen 2014 und 2018 auf dem
amerikanischen Markt. Die Autoren stellten beim Listenpreis von
32 Insulinen eine durchschnittliche Preissteigerung von etwa 40 %
fest und sehen die Griinde der Kostenexplosion nicht in den Her-
stellungskosten, sondern in Gewinnen bei Herstellern, Vertrieb
und Apotheken. Sie empfehlen daher eine stdrkere Regulierung
und Kontrolle des Insulinpreises [33].

Auch die aktuellen ,,ISPAD CLINICAL PRACTICE CONSENSUS
GUIDELINES 2022 weisen in einem Kapitel auf den Kostenfaktor
und die ungleiche Verfiigbarkeit von Insulin weltweit hin. Ge-
meinsam mit der International Diabetes Federation (IDF) wurde
das Ziel formuliert, im Rahmen des Projektes ,Life for a Child*
(https://lifeforachild.org) allen Kindern und Jugendlichen mit
Typ-1-Diabetes Insulin zuganglich zu machen [34].
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