Schwerpunkt

INnsulinpumpentnerapie bel

Kindern und Jugendlichen
Erwartungen und Realitat, Facts und Fiction

Die arztliche Betreuung einer
standig wachsenden Zahl von
Kindern und Jugendlichen mit
Typ-1-Diabetes beinhaltet ganz
besondere Herausforderungen:
Jugendliche unterscheiden sich
von Erwachsenen durch einen
oft sehr unregelméassigen Tages-
ablauf, eine sehr variable Mahl-
zeitengestaltung sowie eine in
der Tageszeit unterschiedliche
Insulinresistenz mit teilweise sehr
hohem Insulinbedarf. Zudem
wird besonders die nachtliche
Blutzuckerkontrolle durch den
ausgepragten Blutzuckeranstieg
in den fruhen Morgenstunden

(Dawn-Ph&nomen) erschwert,

25 e Padiatrie 1/08
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uch bei Kleinkindern ist die Nah-

rungsaufnahme oft unberechenbar,
und die meist nicht vorhersehbare kor-
perliche Aktivitit variiert von Tag zu
Tag. Die Insulinempfindlichkeit ist in
dieser Altersgruppe ausgesprochen hoch
und damit auch die Gefahr von Hypo-
glykimien; diese werden aber nur sehr
selten zuverlissig wahrgenommen bezie-
hungsweise konnen durch die Kinder oft
nicht adiquat kommuniziert werden.
Gerade diese Altersgruppe ist aber be-
sonders vulnerabel hinsichtlich Hypo-
glykimie-bedingter, kognitiver Schiden.
In grossen internationalen Studien - in-
klusive der oft zitierten DCCT-Studie
(Diabetes Control and Complication
Trial [1, 2]) — schneiden Adoleszente im
Vergleich zu Erwachsenen im Hinblick
auf die Stoffwechselkontrolle gemessen
am HbA.. deutlich schlechter ab; dariiber
findet
50 Prozent héhere Inzidenz von schwe-
ren Hypoglykimien trotz eines insge-
samt hoheren Betreuungsaufwands in
dieser Altersgruppe. Gleichzeitig haben
aber DCCT sowie die Nachfolgestudie
EDIC (Epidemiology of Diabetes Inter-
ventions and Complications [3]) klar
gezeigt, dass das Erreichen einer Nor-
moglykimie zur Vermeidung von Lang-
zeitkomplikationen von zentraler Bedeu-
tung ist.
Es ist heute sowohl in der pidiatrischen
wie in der adulten Diabetologie unbe-
stritten, dass eine intensivierte Insulin-
therapie mit ganz gezielter Abdeckung
der Mahlzeiten einer konventionellen
Therapie mit zweimal tiglicher Verab-
reichung eines Mischinsulins iiberlegen
ist. Als Konsequenz aus diesen Studien
wurde auch bei Kindern und Jugend-

hinaus sich eine um etwa

lichen eine nahezu normoglykime Blut-
zuckereinstellung angestrebt und damit
die intensivierte Therapie auch in der
Pidiatrie favorisiert. Trotz strengerer
metabolischer Kontrolle konnte aber
das Ziel einer Reduktion des HbA:. auf <
7,5 Prozent nicht erreicht werden, und
die Zahl der Hypoglykimien nahm mar-
kant zu. Das Ziel der Insulintherapie bei
Kindern und Jugendlichen mit Typ-1-
Diabetes mellitus muss daher nach wie
vor eine nahezu normoglykimische Blut-
zuckereinstellung sein, wobei gleichzei-
tig starke Blutzuckerschwankungen und
Hypoglykimien zu vermeiden sind.

Eine gewisse Verbesserung der Stoff-
wechselkontrolle hat man auch in der
Pidiatrie durch den Einsatz von Insulin-
analoga erreicht. Die kurz wirksamen
Analogpriparate ermoglichen eine flexi-
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Abbildung: Muster einer Basalratenprogrammierung

blere Mahlzeitengestaltung sowie eine
etwas bessere postprandiale Blutzucker-
kontrolle bei gleichzeitig nicht vermehrt
auftretenden Hypoglykimien. Dank der
langwirksamen Analoginsuline sind im
Weiteren eine gleichmissigere Basal-
abdeckung und eine Reduktion nicht-
licher Hypoglykimien moglich. Trotz
dieser Modernisierung in der Insulinthe-
rapie sind wir heute, fast 15 Jahre nach
Veroffentlichung der DCCT-Resultate,
immer noch nicht wirklich am Ziel; der
mittlere HbAi-Wert bei Kindern und Ju-
gendlichen mit Typ-1-Diabetes liegt in
den meisten Zentren iiber 8 Prozent.

Eine Weiterentwicklung der intensi-
vierten oder auch funktionellen Insulin-
therapie besteht in der kontinuierlichen
subkutanen Insulininfusionstherapie (In-
sulinpumpe). Diese kann auch in der Pi-
diatrie und tber alle Altersstufen von
Vorteil sein gegeniiber einer Therapie
mit multiplen Injektionen. Durch eine
stiindlich programmierbare kontinuierli-
che Basalrate und die einfache zusitzli-
che Gabe von Bolusinsulin auf Knopf-
druck kann der nahrungsabhingige
Prandialinsulinbedarf und der nahrungs-
unabhingige Basalinsulinbedarf zeitge-
recht substituiert werden (Abbildung).

Physiologischer Insulinersatz
durch die Insulinpumpe

Eine optimierte Insulintherapie wird sich
an der physiologischen Insulinsekretion
orientieren, das heisst, sie sollte eine
ganz individuelle, auf den jeweiligen
Bedarf angepasste Basalrate beinhalten
sowie zu den Mahlzeiten die jeweils adi-

quaten Essensboli abgeben. Diese fle-
xible, in basal und prandial unterteilte
Insulindosierung ermoglicht eine er-
hohte Flexibilitdt im Alltag, die Insulin-
gabe erfolgt priziser und kann auf die
Nahrungsaufnahme beziehungsweise die
jeweilige Kohlenhydratmenge besser ab-
gestimmt werden. Die Basalratenpro-
grammierung in der Pumpe kann ganz
individuell und wenn nétig stiindlich
unterschiedlich erfolgen. Da zudem kon-
tinuierlich kleinste Dosen mit nur
schnell wirkenden Insulinen laufen, ist
auch die Variabilitit in der Insulinresorp-
tion im subkutanen Fettgewebe deutlich
geringer. Aus diesem Grund resultierten
die ersten Erfahrungen mit der Insulin-
pumpentherapie bei Kindern und Ju-
gendlichen in einer Reduktion der nicht-
lichen Hypoglykimien und einem im
Allgemeinen gut kontrollierten Niich-
ternblutzucker. Der besonders in der
Pubertit recht ausgeprigte frih-
morgendliche Blutzuckeranstieg, das
Dawn-Phinomen, kann durch gezielte
Programmierung einer erhéhten Insulin-
basalrate in den frithen Morgenstunden
antagonisiert werden. Trotzdem lisst
sich jedoch die Stoffwechselkontrolle ge-
messen am HbA: unter der Insulinpum-
pentherapie nicht immer nachhaltig ver-
bessern, und die Indikation zu dieser
doch aufwindigen Pumpentherapie muss
sorgfiltig gestellt sein. Eine Auswahl
moglicher Kriterien fiir die Pumpenindi-
kation ist in der Tabelle zusammengefasst,
international besteht diesbeziiglich aber
kein eigentlicher Konsens.

Die Kontraindikationen fiir die Insulin-
pumpe sind bei Kindern und Jugend-
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lichen dieselben wie bei Erwachsenen:
Unzuverlissigkeit und fehlende Motiva-
tion, mangelhafte mentale Befihigung,
depressive Verhaltensweisen und un-
glinstiges soziales Milieu sind schlechte
Voraussetzungen. Der Entscheid fiir eine
Insulinpumpe beruht auf individueller
Basis, die Akzeptanz durch das Kind und
ein gewisses technisches Geschick sind
Voraussetzung. Im Weiteren miissen Pa-
tienten oder Eltern zu jedem Zeitpunkt
in der Lage sein, Insulin auch konventio-
nell zu spritzen, da auch die Technik
einer Insulinpumpe einmal versagen
kann.

In der Praxis der Insulinpumpentherapie
hat sich eine Verteilung der Insulintages-
dosis in 40 bis 50 Prozent Basalrate und
50 bis 60 Prozent Essensboli bewihrt; im
Allgemeinen werden
schnell wirkende Analoginsuline in der
Therapie eingesetzt. Die Abdeckung der
Kohlenhydrate basiert auf ganz indivi-
dueller Verordnung von Anzahl Einhei-
ten pro 10 Gramm Kohlenhydrate, so-
dass eine maximale Flexibilitit der
Nahrungsmenge inklusive Auslassen von
Mahlzeiten moglich ist. Das richtige
Einschitzen der eingenommenen Koh-
lenhydratmenge («carb counting») ist
dabei jedoch eine Voraussetzung und
wird natiirlich hiufig zum eigentlichen
Knackpunkt der Therapie. Das Verhilt-
nis Insulinbedarf pro Kohlenhydrat-
menge variiert natiirlich mit dem Alter
und dem Gewicht der Patienten und ist
auch wegen der im Tagesverlauf unter-
schiedlichen Insulinresistenz nicht zu

ausschliesslich

allen Tageszeiten gleich hoch. Im Allge-
meinen werden 0,5 bis 2 Einheiten
schnell wirkendes Insulin pro 10 Gramm
Kohlenhydrate eingesetzt.

Stoffwechselkontrolle mit der
Insulinpumpe

Die ersten kontrollierten Studien zeigten
meist nur eine voriibergehende Verbesse-
rung des HbAi.-Wertes; die initial sehr
hohen Erwartungen an diese doch so
physiologische  Insulinersatztherapie
wurden nicht nachhaltig erfiillt. Die Fin-
dung der richtigen Basalrate schien oft
schwieriger als erwartet. Eine Unter-
brechung der Infusion — zum Beispiel
wihrend sportlichen Aktivititen, im
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Tabelle:

Indikationen fiir die Insulinpumpen-
therapie in der Pédiatrie

o Rezidivierende Hypoglykamien

o Flexibilitdt/Lebensqualitat

e Dawn-Phinomen

o Nicht befriedigende Stoffwechselkontrolle (?)

o Geringste Insulindosen bei Sauglingen/
Kleinkindern

o Erndhrungsprobleme und Ess-Storungen

Schwimmbad oder im nichtlichen Aus-
gang — fiihrte zu raschem Blutzucker-
anstieg; andererseits war aber auch die
Pumpe einem allzu liberalen Lebensstil
nicht immer gewachsen. Im Weiteren
deutete die I'T-unterstiitzte Analyse der
Pumpenspeicher auf oft ungentigende
oder inadiquate Bolusverabreichung hin.
Gerade Jugendliche neigen dazu, die
Mabhlzeiten nicht immer abzudecken. Oft
finden sich in der Analyse nur 1 bis 2 Bo-
lusverabreichungen pro Tag, oder die
Auslosung des Insulinbolus erfolgt erst
postprandial, nimlich dann, wenn man
weiss, wie viel ungefihr gegessen wurde.
Die richtige Dosierung pro Kohlen-
hydratwert, aber auch die richtige Ab-
schitzung der eingenommenen Kohlen-
hydratmenge sind fiir die Patienten oft
schwierig, und ausgeprigte postprandiale
Blutzuckerspitzen sind die unmittelbare
Folge. Die primir so einfach scheinende,
im Detail aber doch komplexe Therapie-
form kann manchen jugendlichen Pa-
tienten auch iiberfordern, und der
HbAlc-Wert kann sich nicht eigentlich
verbessern. Trotzdem zeigte eine im Jahr
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2006 am Amerikanischen Diabetes-
kongress (ADA) prisentierte erste Lang-
zeitstudie bei jugendlichen Pumpentri-
gern bei 51 Prozent der Patienten iiber
5,8 Jahre eine HbA:-Verbesserung von
> 0,5 Prozent; bei knapp 20 Prozent der
Patienten in dieser Untersuchung wurde
jedoch eine Verschlechterung der HbA..-
Werte beobachtet (4). Eine weitere Mul-
tizenterstudie hat eine klare Korrelation
der HbAi-Werte mit der Anzahl tiglich
verabreichter Boli ergeben und damit die
Bedeutung des adiquat verabreichten
Essensinsulins unterstrichen. Gleichzei-
tig fanden sich bei diesen tiber 1000 kon-
trollierten Patienten mit Insulinpumpe
eine insgesamt tiefe Hypoglykdmierate
und wenig Akutkomplikationen wie bei-
spielsweise Ketoazidosen (5).

Positiv ist, dass die durch die Insulin-
pumpe erreichte Liberalisierung des All-
tags auch zu einem Motivationsschub
und besserer Integration der Diabetes-
therapie im Alltag fithren kann. Indivi-
duell zugeschnittene Schulungskonzepte,
die den Entwicklungsstand, die Aufnah-
mefihigkeit, aber auch Umfeld und Le-
bensstil des Patienten beriicksichtigen,
sind aber immer noch Voraussetzung fiir
ein gutes Management. Sicher sollte die
Insulinpumpentherapie bei Kindern und
Jugendlichen nicht mehr als «Ausnahme-
therapie» angesehen werden — die meis-
ten pédiatrischen Diabeteszentren in der
Schweiz diirften zwischen 10 und 20 Pro-
zent ihrer insulinpflichtigen Patienten
mit dieser Therapievariante einstellen.
Bei entsprechender Indikation sind die
Mehrkosten fiir die Insulinpumpe sicher

gerechtfertigt, und die Kosteniiber-
nahme durch die Kassen ist auf ein spe-
zielles Gesuch hin gewihrleistet.
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