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KidsAP: Eine künstliche
Bauchspeicheldrüse für
Kleinkinder mit Typ-1-Diabetes

Diabetes mellitus Typ 1 (T1D) ist eine
der häufigsten chronischen Stoffwechsel-
erkrankungen im Kindes- und Jugend-
alter. Die Inzidenz des T1D ist in den
letzten 20 Jahren stark gestiegen, sowohl
weltweit als auch in Österreich, häufig
sind auch Kleinkinder betroffen.

Das Ziel in der Behandlung von Kin-
dern mit T1D ist es, eine möglichst
normoglykämische Stoffwechseleinstel-
lung zu erreichen, unter Vermeidung
von Akutkomplikationen (schwere Hy-
poglykämie, diabetische Ketoazidose)
sowie der Prävention von diabetesbe-
dingten Spätkomplikationen (diabeti-
sche Retinopathie, Nephropathie und
Neuropathie), einer normalen körperli-
chen (Pubertät, Längenwachstum, Ge-
wichtszunahme) und psychosozialen
Entwicklung.

Therapie

Die Therapie des T1D besteht aus: In-
sulinsubstitution, kohlenhydratberech-
nende Kost, Glukosemessungen und
Schulung. Es gibt aber keine einfache
Formel für Insulindosis, Diät und Life-
style, die für alle Patienten angewendet
werden kann. Speziell in der pädia-
trischen Diabetologie ist es notwendig,
dassTherapien zumEinsatz kommen,die
folgende Anforderungen erfüllen: mög-
lichst physiologische Insulinsubstitution,
um sowohl Spät- als auch Akutkompli-

kationen zu vermeiden, möglichst we-
nige Injektionen (v. a. bei Kleinkindern)
und Möglichkeit der Insulinapplikati-
on in kleinen Dosierungsschritten. Die
Insulinpumpentherapie erfüllt diese An-
forderungen aktuell am besten und wird
bereits bei der Mehrzahl der Kinder und
Jugendlichenmit T1D eingesetzt; beson-
ders in der Altersgruppe der Kleinkinder
wird diese Therapieform bei fast 100%
der Patienten angewandt.

In den letzten Jahren gab es große
Fortschritte im Bereich der Behandlung
von Personen mit T1D. Insulinpumpen
und kontinuierliche Glukosesensoren
(CGM-Systeme) erleichtern Personen
mit T1D die Stoffwechselkontrolle.

Closed-Loop-Systeme

Die Kombination aus Insulinpumpe und
CGM ist derWeg zumClosed-Loop-Sys-
tem, also dem artifiziellen Pankreas oder
auch der künstlichen Bauchspeicheldrü-
se.

Closed-Loop-Systeme bestehen aus
einer am Körper getragenen Insulin-
pumpe und einem Glukosesensor. Die
Glukose wird im subkutanen Fettge-
webe kontinuierlich gemessen und ein
Algorithmus berechnet automatisch die
optimale Menge an Insulin, die durch
die Pumpe abgegeben wird. Resulta-
te aus klinischen Studien von Closed-
Loop-Systemen, bisher hauptsächlich

bei Erwachsenen, aber auch bei Jugend-
lichen und Schulkindern durchgeführt,
sind vielversprechend im Hinblick auf
eine Verbesserung der Stoffwechsellage
bei gleichzeitiger Reduktion der Hypo-
glykämiehäufigkeit. Der zur Steuerung
verwendetemathematischeAlgorithmus
kann beispielsweise via Handy mittels
einer App die Insulinzufuhr steuern.

Ein erstes kommerzielles System, das
Medtronic 670G System, ist nun auch
in Österreich verfügbar. Alle bisherigen
Studien sowie das nun auch kommer-
ziell verwendete Hybrid-Closed-Loop-
System, wurden bisher nicht bei Klein-
kindern eingesetzt. Es liegen noch keine
Daten betreffend des Einsatzes von
Closed-Loop-Systemen bei Klein- und
Vorschulkinder (1- bis 7-Jährige) im
alltäglichen Leben ohne Überwachung
durch Studienpersonal vor.

KidsAP

Basierend auf dieser limitierten Da-
tenlage und fehlender Evidenz wurde
„KidsAP“ initiiert, ein multinationales
Projekt, finanziert durch die Europäische
Kommission im Rahmen des Horizon-
2020-Programms, koordiniert durch die
Universität Cambridge, UK. Unter den 7
internationalen Projektpartnern finden
sich auch die Medizinischen Universitä-
ten Innsbruck, Wien und Graz. Weitere
Partner sind das Children’s hospital
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Abb. 19 Kompo-
nenten des Closed-
Loop-Systems: In-
sulinpumpe, konti-
nuierlicher Glukose-
sensor, Smartphone
mit integrierter App
(©MedUniGraz)

Abb. 28 24-Stunden-Sensorglukoseprofile. Dargestellt sind dermediane Glukosespiegel undder
Interquartilsbereich. Closed Loopmit verdünntem Insulin (durchgezogeneblaue Linie und blau schat-
tierter Bereich) vs. Closed Loopmit Standardinsulin (gestrichelte schwarze Linie und grau schattierter
Bereich).Gestrichelte horizontale Linien zeigen denGlukosezielbereich zwischen 70und 180mg/dl [1]

Leeds, Kinderklinik Luxemburg und die
Universität Leipzig. Ziel ist die Testung
eines durch die Universität Cambridge
entwickelten Closed-Loop-Systems in
Kleinkindern und Vorschulkindern (1-
bis 7-Jährige) mit T1D in Europa.

Das Closed-Loop-System, das im
KidsAP-Projekt verwendet wird, setzt
sich aus einem CGM, einer Insulin-
pumpe und einem Smartphone zusam-
men (. Abb. 1). Diese Komponenten
kommunizieren ohne weitere Hilfsmit-
tel miteinander. Das Herzstück dieses
Systems ist die auf dem Smartphone
installierte App, die von der University

of Cambridge entwickelt wurde. Diese
App kannmit den vomCGMgesendeten
Glukosewerten die optimale Menge an
Insulin berechnen, die zum jeweiligen
Zeitpunkt benötigt wird, umdie Glukose
in einem optimalen Bereich („time in
range“; 70–180mg/dl) zu halten.

Pilotstudie

DiePilotstudiedesKidsAP-Projektswur-
de bereits im Sommer 2017 gestartet und
ist mittlerweile erfolgreich beendet. Die
Kinder trugen den Closed Loop für ins-
gesamt6Wochen imheimischenUmfeld.

In einem multizentrischen, multi-
nationalen, randomisierten Crossover-
Studiendesign konnten 24 Kinder mit
T1D eingeschlossen werden (Alter 5
[3–6] Jahre Median (IQR); HbA1c
7,4± 0,7% [57± 8mmol/mol], Mittel-
wert± SD). Jede Teilnehmerin und jeder
Teilnehmer absolvierte zwei 21-tägige
Perioden unter Verwendung des Closed-
Loop-Systems mit verdünntem Insulin
(U20) bzw. des Closed-Loop-Systems
mit Standardinsulin (U100) in zufäl-
lig zugeteilter Reihenfolge. Die Systeme
wurden von den Familien im alltägli-
chen Leben ohne Überwachung durch
das Studienteam verwendet.

In beiden Studienarmen zeigte sich
einhoherZeitanteilmit Sensorwerten im
Zielbereich zwischen 70 und 180mg/dl
(primärer Endpunkt; 72± 8% mit Stan-
dardinsulin vs. 70± 7% mit verdünn-
tem Insulin; p= 0,16; . Abb. 2). Auch
die erreichten mittleren Glukosespiegel
waren vergleichbar (144± 14mg/dl vs.
148± 11mg/dl; p= 0,14). Der Anteil der
Zeit mit Sensorglukosewerten im hy-
poglykämischen Bereich war in beiden
Studienarmen gering und fast identisch
(<70mg/dl: 4,5± 1,7% vs. 4,7± 1,4%;
p= 0,47). Weiterhin kam es zu keinen
mit dem System assoziierten schwe-
ren Hypoglykämien oder diabetischen
Ketoazidosen.

Somitkonntenwir inderbis zumZeit-
punktderPublikationlängstenundgröß-
ten Closed-Loop-Studie in dieser Stu-
dienpopulation von ganz jungen Kin-
dern nachweisen, dass der Einsatz ei-
nes Closed-Loop-Systems bei Klein- und
Vorschulkindern mit T1D zu Hause im
Alltag ohne Überwachung machbar, si-
cherundeffektiv ist.DieVerwendungvon
verdünntemInsulin inClosed-Loop-Sys-
temen scheint jedoch keine zusätzlichen
Vorteile im Vergleich zu Standardinsulin
zu bringen (. Abb. 3).

Im Rahmen der Studie wurden auch
dieErfahrungenderElternderanderStu-
die teilnehmenden Kinder erfragt und
ausgewertet. An der Befragung teilge-
nommenhaben20der 24 teilnehmenden
Kinder (7 aus Österreich, 2 aus Deutsch-
land, 4 aus Luxemburg und 7 aus UK).
Die Eltern benannten einige positive Ef-
fekte des Closed-Loop-Systems. Die Zu-
friedenheit der Eltern mit dem System

Pädiatrie & Pädologie 3 · 2020 121



Zusammenfassung · Abstract

Paediatr. Paedolog. 2020 · 55:120–124 https://doi.org/10.1007/s00608-020-00787-0
© Der/die Autor(en) 2020

E. Fröhlich-Reiterer · M. Tauschmann · B. Rami-Merhar · J. K. Mader · M. Fritsch · E. Steichen-Gersdorf · S. E. Hofer für KidsAP Consortium

KidsAP: Eine künstliche Bauchspeicheldrüse für Kleinkinder mit Typ-1-Diabetes

Zusammenfassung
Typ-1-Diabetes mellitus (T1D) ist eine der
häufigsten chronischen Stoffwechseler-
krankungen im Kindes- und Jugendalter,
immer häufiger sind auch Kleinkinder davon
betroffen.
In den letzten Jahren gab es große Fortschritte
im Bereich der Therapie v. a. in Bezug auf Insu-
linpumpen und Systeme zur kontinuierlichen
Glukosemessung (CGM).
Closed-Loop-Systeme bestehen aus einer
am Körper getragenen Insulinpumpe und
einem CGM und passen die Insulinzufuhr
automatisiert anhand der ermittelten
Glukosewerte an.
KidsAP ist ein multinationales, von der
Europäischen Union gesponsertes Projekt,
koordiniert durch die Universität Cambridge,
UK. Unter den internationalen Projektpart-
nern finden sich auch die Medizinischen

Universitäten Innsbruck, Wien und Graz. Ziel
ist die Testung eines durch die Universität
Cambridge entwickelten Closed-Loop-
Systems bei Kleinkindern im Alter von 1 bis
7 Jahren mit T1D.
Die Pilotstudiewurde bereits im Sommer 2018
erfolgreich durchgeführt. Die Kinder trugen
den Closed-Loop für insgesamt 6 Wochen im
heimischen Umfeld. Jeder Teilnehmer und
jede Teilnehmerin absolvierte zwei 21-tägige
Perioden unter Verwendung des Closed-
Loop-Systemsmit verdünntem Insulin (U20)
bzw. mit Standardinsulin (U100) in zufällig
zugeteilter Reihenfolge.
In beiden Studienarmen zeigte sich ein hoher
Zeitanteil mit Sensorwerten im Zielbereich
(„time in range“) zwischen 70 und 180mg/dl.
Die Zufriedenheit der Teilnehmer mit dem
System war groß. Vor allem die erreichten

Glukosewerte im Sinn einer hohen „time-
in range“ war für die Eltern überzeugend.
Hervorzuheben ist auch die Zufrieden-
heit hinsichtlich der Verbesserung des
Nachtschlafs durch die stabilere nächtliche
Glukoseeinstellung.
Im Oktober 2019 startete der zweite Teil des
EU-Projekts. In der nun laufenden Hauptstudie
soll überprüft werden, ob das Tragen des
Closed-Loop- versus des Open-Loop-Systems
im Cross-over-Design für jeweils 4 Monate die
„time in range“ der Glukosespiegel verbessert.
Zusätzlich werden auch Interviews bezüglich
Lebensqualität durchgeführt.

Schlüsselwörter
Typ-1-Diabetes · Insulinpumpe · Kontinuierli-
che Glukosemessung · Closed-Loop-System ·
Kleinkinder

KidsAP: An Artificial Pancreas for Infants with Type 1 Diabetes

Abstract
Type 1 diabetes mellitus (T1D) is one of the
most common chronic metabolic diseases
in children and adolescents, and infants are
becoming increasingly frequently affected.
In recent decades great progress has been
made in therapy, especially in terms of insulin
pumps and systems for continuous glucose
monitoring (CGM).
Closed-loop systems consist of an insulin
pumpworn on the body and CGM, and adjust
the automated insulin delivery based on the
glucose levels determined.

“KidsAP” is a multinational project funded
by the European Union and coordinated by
the University of Cambridge, UK. The Medical
Universities of Innsbruck, Vienna, and Graz
are amongst other international partners of
this project. The aim is the testing of a closed-
loop system developed by the University of
Cambridge, in very young T1D children aged
1–7 years.
The pilot study was successfully carried out
in summer 2018. Children wore the closed-
loop for a total of 6 weeks in the home

environment. Each participant completed two
21-day periods using the closed-loop system
with either diluted (U20) or standard (U100)
insulin in a randomized cross-over design.
Both study arms showed a high time in range,
with sensor glucose values between 70 and
180mg/dl.

Keywords
Type 1 diabetes · Insulin pump · Continuous
glucose monitoring · Closed-loop system ·
Infants

war beeindruckend, 90%derTeilnehmer
würden das Closed-Loop-Systemweiter-
empfehlen.Vor allemdie erreichtenBlut-
glukosewerte imSinn einer hohen „time-
in range“ (Glukose im Zielbereich zwi-
schen 70 und 180mg/dl) war für die El-
ternüberzeugend; 95%gaben an,mit der
Blutzuckereinstellung des Kindes wäh-
rend der Verwendung des Closed-Loop-
Systems zufrieden gewesen zu sein. Die
Frage nach dem zeitlichen Aufwand für
die Verwendung des Closed-Loop-Sys-
tems wurde eindeutig als nicht zusätzlich
belastend eingestuft.DieElterngabenan,
nichtmehr Zeit für dasDiabetesmanage-

mentunterClosedLoopaufzuwendenals
unter Routinebedingungen.

Hervorzuheben ist die Zufriedenheit,
die Eltern hinsichtlich der Verbesserung
ihresNachtschlafs berichteten. Die stabi-
lenächtlicheGlukoseeinstellungsteigerte
das Vertrauen in das System, reduzierte
den Stresslevel und steigerte das Wohl-
befinden.

Als Einschränkungen wurde die Grö-
ße des mobilen Geräts (Mobiltelefon mit
eingebautem USB-Stick und Schutzhül-
le) – insbesondere inAnbetracht der sehr
jungen Kinder – genannt. In der nun fol-
genden zweiten Studie wird ein normales
Android-Telefon verwendet; die bei der

Pilotstudie notwendige zusätzliche ver-
größernde Hülle wird nicht mehr benö-
tigt. Damit erhoffen wir eine noch grö-
ßereAnwenderzufriedenheit imRahmen
des zweiten Studienteils zu erreichen.

Zweiter Teil und erste
Ergebnisse

Im Oktober 2019 startete der zweite Teil
desEU-Projekts anden7Studienzentren.
In dieser Hauptstudie soll nun überprüft
werden, ob das Tragen des Closed-Loop-
Systems versus des Open-Loop-Systems
im Cross-over-Design für jeweils 4 Mo-
nate die „time in range“ derGlukosespie-
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Hier steht eine Anzeige.

K



Originalien

Abb. 39 Eine Stu-
dienteilnehmerin
des ersten Studien-
teils (mit freundli-
cher Erlaubnis der
Patientin undder
Eltern; ©MedUni-
Graz)

gel verbessert.Wie schon imRahmender
Pilotstudie werden die Eltern gebeten,
Fragebögen hinsichtlich der Anwender-
zufriedenheit und hinsichtlich des Ein-
flusses auf die Lebensqualität zu beant-
worten.

Erste Studienergebnisse sind für Ende
2020 zu erwarten.
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