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ERGEBNISSE
• Bei mit basalunterstützter oraler Therapie (BOT) 

schlecht eingestelltem Typ-2-Diabetes gibt es vier 
Therapieintensivierungsoptionen1,2

− Hinzufügen eines GLP-1-RA
− Hinzufügen von prandialem Insulin
− Umstellung auf Mischinsulin
− Umstellung auf eine Fixkombination aus 

Basalinsulin und GLP-1-RA

• In einigen Regionen der Welt werden Mischinsuline 
nach wie vor häufig verwendet, trotz erhöhten Risikos 
für Hypoglykämien und Gewichtszunahme gegenüber 
optimierter Basalinsulin-Therapie3-7

• iGlarLixi ist eine einmal täglich verabreichte titrierbare 
Fixkombination aus Insulin glargin 100 E/ml (iGlar) 
und Lixisenatid (Lixi)

• Bisher gab es noch keine RCT zum direkten Vergleich 
der Wirksamkeit und Sicherheit einer solchen 
Fixkombination mit einem Mischinsulin

ZIELSETZUNG
SoliMix ist die erste randomisierte direkte Vergleichs-
studie, die Wirksamkeit und Sicherheit einer Fix-
kombination (iGlarLixi) mit einem Mischinsulin-
analogon (BIAsp 30) bei Erwachsenen mit T2D 
verglich, die suboptimal auf Basalinsulin plus            
1-2 OAD (BOT) eingestellt waren8

• SoliMix (EudraCT 2017-003370-13) ist eine globale, 
multizentrische, offene, randomisierte, 26-wöchige 
Phase-3b-Studie zum Vergleich der Wirksamkeit und 
Sicherheit von iGlarLixi vs. BIAsp 30 bei Erwachse-
nen mit T2D, suboptimal eingestellt auf Basalinsulin 
plus OAD (BOT)

• Einschlusskriterien
− T2D für > 1 Jahr
− ≥ 18 Jahre alt
− Basalinsulin + OAD (Metformin ± SGLT2-

Inhibitoren) für ≥ 3 Monate
− HbA1c ≥ 7,5 bis ≤ 10,0 %
− BMI ≥ 20 bis < 40 kg/m2

• Die Dosen von iGlarLixi und BIAsp 30 wurden 
wöchentlich auf Basis von Nüchtern- bzw. präpran-
dialen SMPG-Werten auf einen Zielwert von 4,4–
6,1 mmol/l (80–110 mg/dl) titriert

• Startdosis iGlarLixi
− 20 E iGlar/10 µg Lixi, wenn die vorherige iGlar-

Dosis < 30 E war [(10-40)-Pen]
− 30 E iGlar/10 µg Lixi, wenn die vorherige iGlar-

Dosis 30 E bis ≤ 50 E war [(30-60)-Pen]

• Startdosis BIAsp 30: 1:1 wie die vorherige Basal-
insulindosis, aufgeteilt in zweimal tägliche Dosen 

Abbildung 1: Studiendesign

Tabelle 1: Wesentliche Ausgangscharakteristika

Daten sind als Mittelwert ± SD oder % angegeben. *Innerhalb der letzten 3 Tage vor Randomisierung

ITT-Population. *71 ± 7 mmol/mol; †70 ± 7 mmol/mol; ‡56 ± 12 mmol/mol; §58 ± 11 mmol/mol; ¶−14,2 ± 0,7 mmol/mol; 
**−11,5 ± 0,7 mmol/mol; ††−2,6 (−4,5; −0,9) mmol/mol; ‡‡−2,6 (−4,3; −1,1) mmol/mol

Abbildung 2: Primäre Wirksamkeitsendpunkte

Abbildung 3: Sekundäre Haupt- und explorative sekundäre Endpunkte

• Demographische Daten und Ausgangs-
charakteristika (Tabelle 1)
− 887 Personen aus 89 Zentren und 17 Ländern

wurden zu iGlarLixi oder BIAsp 30 randomisiert
− 95,2 % der Teilnehmer beendeten den

26-wöchigen Behandlungszeitraum 
(iGlarLixi: 96,6 %; BIAsp 30: 93,7 %)

− Demographische Daten und Ausgangscharak-
teristika waren in den Behandlungsgruppen 
vergleichbar

• Primäre Wirksamkeitsendpunkte (Abbildung 2)
− Beide primären Wirksamkeitsendpunkte wurden 

erreicht
− Nachfolgende hierarchische Tests zeigten die 

statistische Überlegenheit der HbA1c-Senkung mit 
iGlarLixi vs. BIAsp 30 (sekundärer Hauptendpunkt)

• Sekundäre Haupt- und explorative Endpunkte
− Das Erreichen der sekundären Hauptendpunkte 

und des explorativen sekundären Endpunkts war 
mit iGlarLixi statistisch überlegen vs. BIAsp 30 
(Abbildung 3)

− iGlarLixi führte zu besserer Glukosekontrolle 
(NPG) und Gewichtsänderung vs. BIAsp 30 mit 
geringerer durchschnittlicher täglicher Insulin-
Gesamtdosis zu Woche 26 (Abbildung 4)

• Hypoglykämien (Abbildung 5)
− Inzidenzen und Raten der Hypoglykämien waren 

mit iGlarLixi numerisch niedriger als mit BIAsp 30
− Nur drei schwere Hypoglykämien (ADA-Stufe 3) 

wurden berichtet: eine mit iGlarLixi und zwei mit 
BIAsp 30

• Sicherheitsergebnisse (Tabelle 2)
− Die am häufigsten gemeldeten UE waren bei 

iGlarLixi Übelkeit (7,7 % vs. 0 % bei BIAsp 30) und 
bei BIAsp 30 Nasopharyngitis (2,7 % vs. 3,2 % bei 
iGlarLixi)

− Keins der tödlichen UE wurde als mit der 
Studienbehandlung zusammenhängend eingestuft

− Die Sicherheits- und Verträglichkeitsprofile von 
iGlarLixi und BIAsp 30 stimmten mit denen aus 
früheren Studien überein

• SoliMix ist die erste randomisierte Studie, die direkt 
eine Fixkombination aus Basalinsulin und GLP-1-RA 
mit einem Mischinsulinanalogon vergleicht

• Alle primären und sekundären Hauptendpunkte 
wurden für iGlarLixi vs. BIAsp 30 erreicht
− Nicht-Unterlegenheit der HbA1c-Senkung 

vom Ausgangswert bis Woche 26
− Statistische Überlegenheit der Körpergewichts-

änderung vom Ausgangswert bis Woche 26
− Statistische Überlegenheit in der Teilnehmerzahl 

mit Erreichen eines HbA1c < 7 % (< 53 mmol/mol) 
ohne Gewichtszunahme zu Woche 26

− Statistische Überlegenheit in der Teilnehmerzahl 
mit Erreichen eines HbA1c < 7 % (< 53 mmol/mol) 
ohne Gewichtszunahme zu Woche 26 und ohne 
Hypoglykämien (< 3,9 mmol/l) während des 
Behandlungszeitraums

− Statistische Überlegenheit der HbA1c-Senkung

SCHLUSSFOLGERUNG
Die einmal tägliche zu verabreichende Fixkombina-
tion iGlarLixi ist ein wirksames und gut verträgliches 
Therapieregime, das bessere Glukosekontrolle mit 
Gewichtsvorteil und weniger Hypoglykämien vs. 
BIAsp 30 bietet, als Alternative zur Therapieinten-
sivierung bei unter BOT schlecht eingestellten      
Typ-2-Diabetespatienten
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ABKÜRZUNGEN
ADA: American Diabetes Association; BMI: Body-Mass-Index; BIAsp 30: biphasisches Insulin 
aspart 30 (30 % Insulin aspart und 70 % Insulin-aspart-Protamin); BI: Basalinsulin; BOT: 
basalunterstützte orale Therapie; E: Einheit/en; E: Ereignis/se; E/PJ: Ereignis/se pro Patien-
tenjahr; GLP-1-RA: Glukagon-ähnlicher Peptid-1-Rezeptoragonist; HbA1c: glykiertes Hämo-
globin A1c; iGlarLixi: Fixkombination aus Insulin glargin 100 E/ml und Lixisenatid; ITT: Inten-
tion-to-Treat; KI: Konfidenzintervall; LS: Least Square, nach der Methode der kleinsten Qua-
drate; NPG: Nüchternplasmaglukose; OAD: orales Antidiabetikum; OR: Odds Ratio, Chan-
cenverhältnis; PJ: Patientenjahr;  RCT: randomized controlled trial, randomisierte kontrollier-
te Studie; RR: Rate Ratio, Ratenverhältnis; SD: Standard deviation, Standardabweichung; 
SE: Standard error, Standardfehler; SGLT2: Natrium-Glucose-Co-Transporter-2; SMPG: 
Self-measured plasma glucose, selbst gemessene Plasmaglukose; SUE: schwerwiegende/s 
unerwünschte/s Ereignis/se; T2D: Typ-2-Diabetes; TBUE: Therapie-bedingte/s unerwünsch-
te/s Ereignis/se; UE: unerwünschte/s Ereignis/se.

Wirksamkeits- und Sicherheitsendpunkte8

• Primäre Wirksamkeitsendpunkte* 
− Nichtunterlegenheit von iGlarLixi versus BIAsp 30 

bei der HbA1c-Senkung vom Ausgangswert bis 
Woche 26 (Nichtunterlegenheitsgrenze 0,3 %)  

ODER
− Überlegenheit von iGlarLixi versus BIAsp 30 bei 

der Körpergewichtsänderung vom Ausgangswert 
bis Woche 26

• Sekundäre Wirksamkeits-Hauptendpunkte*†

Überlegenheit von iGlarLixi vs. BIAsp 30 in Woche 26
1. beim Erreichen des HbA1c-Zielwerts < 7 % 

(< 53 mmol/mol) ohne Gewichtszunahme
2. beim Erreichen des HbA1c-Zielwerts < 7 % 

(< 53 mmol/mol) ohne Gewichtszunahme zu 
Woche 26 und ohne Hypoglykämien 
(< 70 mg/dl [< 3,9 mmol/l]) während des 
Behandlungszeitraums

3. bei der HbA1c-Senkung vom Ausgangswert

• Explorative sekundäre Wirksamkeitsendpunkte  
Zu Woche 26
− Anteil der Teilnehmer mit Erreichen des HbA1c-

Zielwerts < 7 % (< 53 mmol/mol)
− Änderung der NPG vom Ausgangswert
− Änderung der täglichen Insulin-Gesamtdosis vom 

Ausgangswert

• Sicherheitsendpunkte
− Hypoglykämien, einschließlich, aber nicht 

beschränkt auf ADA-Stufe-1- bis -Stufe-3-Hypo-
glykämien9

− TBUE; SUE; UE, die zum Tod führten; UE, die zum 
Behandlungsabbruch führten

Merkmal
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[kg/m2]

Dauer des
T2D [Jahre]

HbA1c
[%]

HbA1c
[mmol/ mol]

Durchschnittl. tägl. 
Basalinsulindosis [E]*

iGlarLixi
(n = 443) 59,8 ± 10,3 49,4 29,7 ± 4,7 13,0 ± 7,1 8,6 ± 0,7 71 ± 7 33,8 ± 9,6
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(n = 444) 59,8 ± 10,0 50,9 30,0 ± 5,1 13,0 ± 7,4 8,6 ± 0,7 70 ± 7 33,8 ± 9,9
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Körpergewichtsänderung
vom Ausgangswert bis Woche 26

Änderung des HbA1c-Werts 
vom Ausgangswert bis Woche 26HbA1c

7,5 ± 1,0§7,3 ± 1,1‡Woche 26 83,4 ± 19,080,2 ± 16,6

iGlarLixi
(n = 443)

BIAsp 30
(n = 444)

Ausgangswert

Mittelwert ± SD 
Körpergewicht [kg]

Woche 26

2,83 [1,98; 4,04]*

3,40 [2,19; 5,28]*

OR [95%-KI]

Anteil der Teilnehmer 
mit Zielwerterreichung

iGlarLixi
(n = 443)

BIAsp 30
(n = 444)

Sekundäre
Haupt-
endpunkte*

0 10 20 30 40 50

27,5 (n = 122)

7,0
(n = 
31)

1,65 [1,25; 2,19]†HbA1c < 7 % 
(< 53 mmol/mol)

Sekundärer
Endpunkt†

(explorativ)

42,2 (n = 187)

31,8 (n = 141)

HbA1c < 7 % (< 53 mmol/mol) 
ohne Gewichtszunahme 

zu Woche 26

HbA1c < 7 % (< 53 mmol/mol)
ohne Gewichtszunahme und ohne 

Hypoglykämien‡ zu Woche 26

p < 0,001

p < 0,001

27,5 (n = 122)

19,4 (n = 86)

7,0

12,4
(n = 55)

ITT Population. *Hierarchische Analyse, für Mehrfachtestung adjustiert; †nicht in das Mehrfachtestverfahren eingeschlossen;     
‡Plasmaglukose < 3,9 mmol/l [< 70 mg/dl]

Abbildung 4: NPG und tägliche Insulin-Gesamtdosis

ITT Population; E: Einheit/en

Änderung der täglichen Insulin-Gesamtdosis
vom Ausgangswert bis Woche 26 

Änderung der Nüchternplasmaglukose
vom Ausgangswert bis Woche 26
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LS-Mittelwertdifferenz
iGlarLixi vs. BIAsp 30 [95%-KI]: 

−12,2 [−14,8; −9,7] E

10,6 ± 1,2

22,9 ± 1,1

iGlarLixi
(n = 443)
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(n = 444)

33,6 ± 11,0
58,2 ± 23,6

26,4 ± 6,2
39,7 ± 12,0

Ausgangswert
Woche 26

Mittelwert ± SD tägliche
Insulin-Gesamtdosis [E] 
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−1,1 ± 0,2 
(−19 ± 4)

−0,2 ± 0,3
(−3 ± 5)

iGlarLixi
(n = 443)

BIAsp 30
(n = 444)

8,3 ± 2,3 (149 ± 41)
8,1 ± 2,8 (146 ± 51)

8,4 ± 2,4 (151 ± 44) 
7,2 ± 2,4 (130 ± 44)

Ausgangswert
Woche 26

LS-Mittelwertdifferenz
iGlarLixi vs. BIAsp 30 [95%-KI]: 

−0,9 [−1,5; −0,3] mmol/l
−16 [−26; −6] mg/dl

Mittelwert ± SD NPG 
[mmol/l (mg/dl)]

Abbildung 5: Hypoglykämien

Sicherheitspopulation; E: Ereignis/se; PJ: Patientenjahr; * < 3,9 mmol/l (< 70 mg/dl) und ≥ 3,0 mmol/l (≥ 54 mg/dl); ** < 3,0 mmol/l (< 54 mg/dl)
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Tabelle 2: Nebenwirkungen über den 26-Wochen-Studienzeitraum

Sicherheitspopulation

Sicherheitspopulation 
[n (%)]

iGlarLixi
(n = 442)

BIAsp 30
(n = 441)

Jedes TBUE 144 (32,6) 122 (27,7)

Jedes SUE 12 (2,7) 13 (2,9)

Jedes UE, das zu Behand-
lungsabbruch führte 4 (0,9) 4 (0,9)

Jedes UE, das zum Tod führte 0 (0,0) 2 (0,5)

Sicherheitspopulation 
[n (%)]

iGlarLixi
(n = 442)

BIAsp 30
(n = 441)

Gastrointestinale UE 46 (10,4) 10 (2,3)

Übelkeit 34 (7,7) 0 (0,0)

Erbrechen 5 (1,1) 1 (0,2)

Diarrhöe 4 (0,9) 5 (1,1)
*Primäre und wichtige sekundäre Wirksamkeitsendpunkte wurden auf 
Mehrfachtestung adjustiert; †Sekundäre Hauptendpunkte wurden in der 
angegebenen hierarchischen Reihenfolge getestet 
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