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Uber:

* Revolution in der Blutzucker Messung
* Revolution im Datenmanagement

 Uberlebenstraining im Datendschungel
e Kurvenbewaltigung
e Standardisierung und neue Zielwerte
* Trendanalyse — Blick in die Zukunft
* Neue Fallgruben

e HbA1l Dilemma
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Blutzuckermessung im Laufe der Zeit

Von schmerzvollen Punkten zu schmerzlosen Kurven

 VVor 1900 nur im Urin —
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* Ab 1900 im vendsen Blut
* Ab ca. 1970 im kapillaren Blut durch Arzte mit Messstreifen

e Seit ca. 1980 auch durch Patienten
e Stechhilfen: Lanzettnadeln

* Seit 1999 im Gewebe, was kontinuierliche Blutzuckermessung erlaubt
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Continuous Glucose Monitoring (CGM)

* Einfache Anwendung

* Datensammlung alle 5 Minuten
* Daten automatisch: Alarme

e Sensorwechsel nach 10 Tagen

* Keine Kalibrierung notig

e Ca. CHF 6000.- pro Jahr
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Flash Glucose Monitoring (FGM)

* Sehr einfache Anwendung

* Datensammlung alle 15 Minuten

* Daten retrospektiv: Abfragung notig
‘ * Datenverlust nach 8 h

* Sensorwechsel nach 2 Wochen
* Keine Kalibrierung notig

* Ca. CHF 1500.- pro Jahr
* Libre 2
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,Funf Minuten, langer dauerte der Eingriff nicht, welcher mich zum Cyborg wandelte.”
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http://diabeteslifehacks.com/de/eversense-cgm_der-weg-zum-superhelden/
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Evidenz fur therapeutisches CGM

* Typ 1 Diabetes Mellitus
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Liebl et al. J Diabetes Sci Technol 2013 Mar 1;7(2): 500-19

* Typ 2 Diabetes Mellitus

n=158,¢9 17 ) DM

Endokrinologische Zentren in den USA
Mit @ HbA1c 8.5%

6 Monate: CGM vs. Control

HbAlc: - 0.8% vs. - 0.5% (p=0.022)
Hypos und QoL: n.s.

Ann Intern Med. 2017 Aug 22. doi: 10.7326/M16-2855




Evidenz fur FGM

* Typ 1 Diabetes Mellitus

n=328

23 Diabetes Zentren in Europa
Mit @ HbAlc < 7.5%

6 Monate: FGM vs. Control
1:1 randomisiert, offen

Primarer Endpunkt:
* h mit BZ< 3.9 mmol/I?
-1.39 h/d vs. -0.14 h/d (p=0.0001)

Lancet. 2016 Nov 5;388(10057):2254-2263
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* Typ 2 Diabetes Mellitus
* n=224, d HbA1lc < 8.7%
» 26 Diabetes Zentren in Europa

* 12 Monate:
* 6 Monate FGM vs. Control
* + 6 Monate «open access» fur FGM

e 1:2 randomisiert, offen
e HbAlc: -0.28% vs. -0.41% (ns)
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Diabetes Ther. 2017 Feb; 8(1): 55-73.
Diabetes Ther. 2017 Jun; 8(3): 573-586.
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Immer genauer '“ o

CGM system MARD
Dexcom G5 9% officially '

T A

Dexcom 505 AP (USA)

Dexcom G4 original algorithm 13.00% officially 2
S | ) MARD = Mean
12.60% in the test b“-/ IDS Absolute
Medtronic Enlite 13.60% officially * Relative
18.66% in a test by IDS Difference
Abbott Freestyle Navigator 2 11% officially 7.B.:
Abbott Freestyle Libre 11,4% “

Kapillarer BIutzucker =10

Eversense 11.1%°> Sensor Blutzucker =
Eversense (PRECISE ”) 8.8%° 2/10 x 100 = 20%
Guardian Sensor 3 9.6% (Herstellerangabe)
Dexcom G6 8.1% (Herstellerangabe)
| Diabetes Sci Technol. 2015 Mor-9(2):209-14. do Epub 2014 Nov 3
Digbetes Technol Ther, 201) C1541 88171-8 do Epub 2013 Jun 18
3 L’-"L.'("t‘:',"j r(‘-;' C | er. 2L 14 '-’. y ", - W ' .': 3. 00 F li(,-'L"(:' ... “u‘ 4']" '

> Dlabetes Care. 2017 Jan; 40(1) 63-68. d0| 10. 2337/dc16 1525. Epub 2016 Nov 4
® http://www.senseonics.com/~/media/Files/S/Senseonics-IR/documents/publications/attd-precise-ii-pivotal.pdf
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Revolution im Datenmanagement

Patientendaten hochladen
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Uberlebenstraining im Datendschungel
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Kurvenbewaltigung
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Auswertung von Blutzucker Kurven eSwiss__[ES

Durchschritt Gukose

13 75 65 59 7.7 1.7 7.3 6,4 69 8,6 7.7 78 89

* Komplette Datenerfassung
* Durchschnitt reprasentativ

e Zusatzliche Zeitbereiche
- J\ N‘L/‘\ * Zeitliche Dimension

e Kurvenflachen

meledictaen 0 S IS RS SRS SN S | ottt ‘ e Kurvenverlaufe
* Schwankungen
Statistiken fur diesen Zeitraum + Grad des An- bzw. Abstiegs

N/A 98 4.2 N/A



Schwankungen

AGP-Profil Beurteslung Mogliche Ursachen
*  Geringe Variabilitst in IDR und IQR
¢ Geringe Glukosevariabilitat
R — Vergleichbar mit der Glukose-
variabilnae eines Stoffwechsel-
gesunden
*  Geringe Variabilitst im IDR Therapiebedingt®:
*  Hohe Variabilitst im IQR *  Insulindosierung
*  Therapieanpassung erforderiich Falscher KE/BE Faktor
Falscher Korrekturfaktor
Sich standig dndernde
Zeiten/Tagesmuster
+  Geringe Varabdtst im IQR Verhaitensbedingt®:
o Hohe Variabilitst im IDR . m%m
*  Anpassung erforderfich Unpassender
IDR UnregelmaRige Mahlzeiten
gelegentlich andere
Zeiten/Tagesmuster
Bewegung
Alkohol
Falscher KE/BE Faktor
*  Hohe Variabilizdt im IDR und IQR Therapie- und Verhaltensbedingt*:
+ Therapeeanpassung erforderiich *  Insulindosierung
*  Falscher KE/BE Faktor
IDR *  Falscher Korrekturfaktor
*  Nicht abgedeckte Mahlzeiten
*  Unpassender SEA
¢ UnregelmiaRige Mahlzeiten
*  Bewegung

*  Alkohol

CV %=
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Standardabweichung

Durchchnitt

x 100



Time-in-Range (TIR)/Zeit im
Zielbereich: >70 %

Hypoglykdmie  Level 1
<4%
Level 2
schwere
Hypoglykamie
Hyperglykimie  Level 1
Level 2
Ketoazidose
Glykamische o
Variabilitat CV <36%
Mittlerer Glukosewert
geschdtztes HbA,,
CGM-Visuali-
sierung
Episoden von Hyper-,
Hypoglykdmien

Nacht-, Tageszeiten

Empfehlung zur Anzahl von
Daten, die zur Auswertung
verfiigbar sein sollten

70-180mg/dl
3,8-10mmol/I

70mg/I
3,9mmol/l

54 mg/dl
3,9mmol/l

Fremdhilfe erforderlich

>180 mg/dl
>10mmol/l

>250 mg/dI
>13,8mmol/l

Klinische Diagnose
Variationskoeffizient/Standard-
abweichung

Ambulantes Glukoseprofil
(AGP)

mindestens 15 min Dauer

24:00 Uhr bis 6:00 Uhr; 6:00 Uhr
bis 24:00 Uhr

Mindestens 2 Wochen mit
70 %-80 % CGM-Daten

eSwiss
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Hel

AGP= Ambulantes Glu
Standardisierung neuer

o AGP!

ckose Profi
Parameter

100

5 b 75 Peraertd
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Trendanalyse — der Blick in die Zukunft

T

Tt il

TTT il

Abbott Libre 1/2

<1 mg/dl/min

<0,06 mmol/min
1-2mg/dl/min
0,06-0,11 mmol/min

>2 mg/dl/min
>0,11 mmol/min

Dexcom G5/6

<1 mg/dl/min
<0,06 mmol/min

1-2mg/dl/min
0,06-0,11 mmol/min

>2 mg/dl/min
>0,11 mmol/min

>3 mg/dI/min
>0,2 mmol/min

Heinemann L et al. Glukosemessung und -kontrolle...
Diabetologie 2019; 14 (Suppl 2): S119-S141

Trend Arows | Correction | Insulin Dose
Medtronic Link 3 Receiver  App W” u—-ns v
< -4
N .
et Of S5 -
| . 275 15
E5) 35
t (Of 3 -
275 «10
<3 25
{ 25-<%0 “15
’ Q S0-«<75 10
| 1 275 «05
<25 No adjustment
25-<%0 No
. O S0-<75 No Wm
. 27 No
1-2 mg/dl/min 25 g
R - ' 25-<%0 a5
0,06-0,11 mmol/mm J 50;;;5 gg
<25 35
>2mg]dl/min s Qf z= 28
. ars 10
>0,11 mmol/min s 45
N\ 29-<%0 as
. 88 (Ol %as 25
>3 mg/dl/min S —
>0,2 mmol/mm Increases or decreases of .m..
calculabons ICR and using trend

Journal of the Endocrine Society, December
2017, Vol. 1, Iss. 12, 1445-1460
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Neue Fallgruben

 Kalibrierung
* Im zu starken Anstieg bzw. Abfall

* Mit CGM Werten statt Blutzucker Werten | M/\/\
* Nicht oft genug

* Lage des Sensors
* Unterschiedliche Durchblutung
* Druck durch Kleidung oder Lage
* Entzindung >

* Dateninterpretation | >
* Nicht so genau wie cBG
 Uberkorrektur




Systematische Analyse

1. Adaquates AGP?

2. Ausdruck mit Vermerk von Ublichen Mahlzeiten, Snacks, Aktivitaten
3. Genereller Uberblick: TIR > 70%? CV < 36%?
4

Muster niedriger Blutzuckerwerte?
* wo beruhren Prozentlinien die Hypoglykamie Grenze?

5. Muster hoher Blutzuckerwerte?
* wo berihren Prozentlinien die Hyperglykamie Grenze?

6. Zeitbereiche mit hohen Schwankungen?
7. Vergleich mit letztem AGP

8. Therapieanpassungen zusammenfassen
9. Aktuelles AGP und Therapieplan sichern
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Gleich gute Einstellung?

Patient B o Y \/\JN\//\R
HbA1lc 6.9% ' =

Patient A et /\ A /\
HbAlc 6.9% S WAV
. \J




Gleich gute Einstellung?

. ° — /\
Patient B Y N\ =
HbAlc 6.9% '

Patient A

HbAlc 8.2% o — N\




HbAlc noch zeitgemass?

* Historisch wichtig
* Wissenschaftlich wichtig

Aber:

* Nur ein Durchschnitt

* Anfallig fur viele Faktoren
* Individuell verschieden

Physiologische Ursachen

Crythrozytenbidung

Lrythrorvtenabbaw

Somtige Ursachen

fabuch tief

vermehrt

grofe Hohen
Schwangenchaft
Butungen, Blutverinte
Bt anshuvon

Cabe von Lrythropoetin
[nernupplementierung
n b

Mamoiytische Andmie
Ohvoriache Nerersenad riens
Leberzimhose
Folsduremangel?

Hamoglobnopathien:
« S
« M
« D

Sehdrarytose

falsch tiel

Emddvungsbedingt
(Akohol, Fett

HeredRdre Ursachen

eSwiss
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fabsch hoch

verlangsamt durch Mangel an verfigbarem
Eisen

Eisenmangelandmie
Infektandmie

Tumorandmie

o
Splenektomie

Aplastische Andmie

Himoglobinopathien
« HbH
« HbF (Thallasdmie)

fabuch hoch

Pharmukas
o IMmaensuper essive
« Proteaseinhibitoren

Cenetisch bedingte Hypergyldernung bes
Bestimmter ethnischer Zugehdrigher

Alter des Menschen
Organtrassplantation
Hypertrighyrerdimie

Hereditior Ursachen

€S



Vielen Dank. Noch Fragen?



Closing the Loop

* MiniMed® 640G
e Entlite® Sensor
e Guardian® Link Transmitter
 SmartGuard™

* MiniMed® 670G
* “Hybrid Closed Loop System”
e Guardian® Sensor 3
* SmartGuard® HCL: Auto Mode Option s« | 120 .
e Seit Juni 2017 in den USA erhaltlich 874 De..verysum;;} =
* Seit Mitte 2019 auch in der Schweiz B




Evidenz fur MiniMed 640G und 670 G eSwiss (=

n =124 mit T1DM, mit Insulin Pumpe behandelt

329 Erwachsene, 156 Kinder mit T1DM B Mean AUC for Nocturnal Hypoglycemic Events o )
W Runin phase 1 Study phase Minimed 670G fur 3 Monate
A Al Pasi 18% Red
9:,“' :(o;‘w ] Vergleich mit 2 Wochen Run-In
1568 ohne «Hybrid Closed Loop System»
- 1995
Injection therapy ~g o g oo . . "
. . x i
. e 0 — ® Run-n .
SR el 980+ on 4 nd of Study ...'
[ | §og
£ 1200 i "
el — = § 3 b o
P Semsoraugmented ' 1 'l
pump therapy % lll l
0% j o
00 . v . , —y (
0 ) 3 9 12 0 — _*I"
Morth ""'““Gms:”"" Control Group - lea _,...W
' ! ' ALC W ) ' :
B Bascboevalue W LYrvalue
" MiniMed 640G, 3 Monate
(N=48} (N=36) A
Z 234 N=2D) A=-0.64 (N« 108) A==].21 . .
(N=7) be-0.19 E A=-0.79 n mit vs. ohne automatische Abschaltung
A=-04) n o
] ' -
i 1 ¢ ¢ n =121 vs. 126 mit T1DM
734 * o .
‘ 4 schwere Hypoglykamien in
104 v Kontrollgruppe, keine mit 640G
oo T r r T
0-20 1.-40 41-60 61-80 8$1-100
Frequency of Semsor Use (% of time)

N Engl J Med 2010; 363:311-320 N Engl J Med 2013; 369:224-232 JAMA. 2016;316(13):1407-1408



BIONIC PANCREAS s g

n = 39, randomized, cross-over, je 11 Tage

/

T1DM mit Pumpe behandelt o —
4

BOSTON |

UNIVERSITY

Lancet 2017 Jan 28;389(10067):369-380



