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Agenda

o Tipos de insulina
O Quando e como iniciar a insulinoterapia? A
o Qual esquema de insulina utilizar?
o Como intensificar?

o Novas opgoes?




Tipo de insulina

Inicio da acao

Pico de acao

Duracao da
acao

NPH

Glargina

2 horas

5a7 horas

Sem pico

13 a 16 horas

20 a 24 horas

Detemir

Regular

Lispro
( Humalog®)

30 minutos (SC)

5 a 15 minutos
(SC)

Sem pico

2 a4 horas

1al,5hora

6 a 24 horas

5a8horas

2 a4 horas

Aspart
( Novorapid®)

5 a 15 minutos
(SC)

1al,5hora

2 a4 horas

5 a 15 minutos
(SC)

1al,5hora

2 a4 horas




NPL+Lispro(75:25/50/50 ou
Aspart 70/30)
NPL+Regular
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Graham T. McMahon, M.D., M.M.Sc., and Robert G. DIuhy, M.D.
NEIJM357;17 www.nejm.org october 25, 2007



AlC <7%

Pré- 90-130
prandial

Pés <|80
prandial
2h (pico)

<7%

<7%
<10

<140

<6.5%
<10

<140

<6,5%
<100

<|35







Efeitos da insulinoterapia no DM2
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Consenso ADA/EASD 2012

Healthy eating, weight control, increased physical activity

- Initial drug :
monotherapy Metformin
Efficacy (4 HbA, ) high
Hypoglyocemia low risk
Weighl neutralloss
Sidesffects &4 Gl ! lactc acidosis
Cosis il low
If reeded to reach individualized HbA,, target after =3 months, proceed to two=drug combination
[ordar nol meant lo denola any s i E
Metformin Metformin Metformin eiformin
+ + + + +
= Twn_qrug. Sulfonyluraa® Thiazolidine DPF P-4 Inhibitor GLP-1 receptor Insulin (usually
combinations? dione agonist
Efficacy (4 Hinf., ) . .. Figh 2N high intermediate high highest
Hypoalycemia moderate risk o low risk lonw risk | lovew risk high risk
Weight gain | gain nautral loss gain
Major side affacis) ) hypoglycemia® = edema, HF, Fx's® rare® 3= hypoglycemia®
Costs low 2N high high high variable

If needed to reach individualized Hba&,_ target after —3 months, procead to three=drug combinatian
1z
[order not meant fo denote any specific preference):

Metformin Metformin Metformin Metformin Metformin
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proceed (o a more complex insulin stratege=tually i iration with one or two non=nsulin agents:
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AACE 2013

GLYCEMIC CONTROL ALGORITHM

LIFESTYLE MODIFICATION
{Including Madically Assisted Welght Lass)
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Diretrizes da SBD 2013
TRATAMENTO DO DIABETES TIPO 2

Glicemia < 200 Glicemia 200 -300 Glicemia >300

Metformina

e Metformina*

INSULINA



IndicagSes para insulinoterapia
utrporirhnoDm

Diabetes Gestacional (apenas NPH)

Pre ,per e pos operatorios

Internacao em unidades de tratamento
Intensivo ou coronariana

Doencas intercorrentes

Pacientes com hiperglicemia acentuada (recém
diagnosticado) para recuperagao da celula beta




Como iniciar?



Padrao de reposicao ideal de insulina
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Insulinizacio inicial

N. injecOes Complexidade

Anti-diabeticos orais
Insulina Basal + 1 insulina rapida prandial Pré-mistura 2 xdia 2 Mod
v
Insulina Basal + >=2
insulina rapida prandial Alta
s e W

Flexibilidade Adaptado de DIABETES CARE VOLUME 36, SUPPLEMENT 2, AUGUST 2013



Qual esquema de insulina utilizar?

Insulina basal 10 UI ou
0,2UI/kg/d 1 x dia

Monitorizar GJ diariamente e

1T 2UI a cada 3 dias até
70mg/dL< GJ < 130mg/dL

Pré-mistura | ou 2 x

Insulina prandial

Adaptado de Nathan DM, et al. Diabetes Care. 2009;32(1):193-203



Como iniciar e ajustar

Iniciar com 10 U ou 0,2/U/kg as 22:00

Ajuste pelo paciente baseado na média da glicemia de jejum
dos ultimos 3 dias

+ 2 U se >130 mg/di

+4 U se > 180 mg/dl.

Monitorizar glicemia de jejum
Retirar secretagogos de insulina
Manter Metformina quando possivel

Glargina e Detemir — menos hipoglicemia sintomatica e
menos hipoglicemia noturna do que a NPH



Dose Iniclal de insulina baseada no IMC

< 26 0,2
>26 e < 30 0,25
>30e=35 0,3

> 35 0,35

Franco DR, et al. Diabetologia. 2008 Sep;51 Suppl 1:5394-S395. Abs: 979.
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Iniciando e titulando insulina pré mistura

m—Pose:

0,4 — 0,7 Ul/Kg/dia divididos em | dose antes do café e outra antes do jantar ou
iniciar 12 Ul antes do café e 6Ul antes jantar (Mix 75/25 ou 70/30)

O Ajuste apos media de 3 dias consecutivos:

O Repetir ate alvo alcangado- Caso em 6 meses o controle glicemico
nao seja atingido=» Consulta com diabetologista

>80 >80
141-180 141-180

| 11-140 | 11-140
80-110 80-110
60-79 60-79
<60 <60

Diabetes Care August 2013 vol. 36 no. Supplement 2 S212-S218



Importincia da titulacio da insulina basal- Glargina

OBJETIVO DE TITULACAO DIARIA
GJ<100

inicial

DOSE INICIAL DE GLARGINA 10 Ul OU 0.2UI/Kg/DIA

SE GJ>100 A CADA 3 DIAS CONSECUTIVOS T 2Ul

Nathan et al. Diabetes Care 2009;32:192-203
Yki-Jarvinen H et al. Diabetes Care 2007;30(6):1364-9



G) <80 J 3UlI

80-110 Sem ajuste

>110 T 3UI

A CADA 3 DIAS CONSECUTIVOS

Blonde L et al., Diab Ob & Metab, 2009, 11:623-31.



Como intensificar?



Se 70mg/dL< GJ] < 130mg/dL, manter insulina
basal e checar glicemias pré-refeicoes

Iniciar a insulina prandial na refeicao com a
glicemia + alta (principal refeicao)

BASALPLUS Utilizar 4UI de insulina prandial e T 2UI a cada 3
dias=>» glicemia pré-refeicao seguinte<130mg/dL

Monitorizar GJ] diariamente

Se 70mg/dL< GJ] < 130mg/dL e glicemia pré
prandial da principal refeicao < 130mg/dL

I BASAL-BOLUS Ié Iniciar a insulina prandial na 2a refeigao com

glicemia + alta

Adaptado de Nathan DM, et al. Diabetes Care. 2009;32(1):193-203



Bifasicas x Esquema Basal/Bolus

Bifidsicas Esquema Basal-Bolus

Padrao alimentar variavel

Preferéncia por poucas aplicacoes ) s . .
porp plicas Rotina diaria variada

Rotina didria fixa . (. :
) . Controle da glicemia pés-prandial
Resistente a AMG dificil

Funcao cogpnitiva limitada Func3o cognitiva boa e cooperativo

Suporte aos cuidados com a satde Suporte aos cuidados com a saude
limitado disponivel




Andlogos da insulina humana de agio
prolongada x insulina NPH no DM2-

GLARGINA X NPH DETEMIR X NPH
< SEM DIFERENCA PARA
s 0 CONTROLE GLICEMICO
O -5 - OU % REDUCAO
8"0 ] HIPOGLICEMIA
8-I5 1 ’
T-20 - u SINTOMATICA
Q-25 - NOTURNA
5-30 y
19‘: -35 ~
40 -
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L
id Adaptado de Horvath K, et al. Cochrane Database Syst Ver.2007;(2):CD005613
X






Change in HbA, _ Level, %

Change in Body Weight, kg
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—— Insulin glargine + placebo
—— Insulln glargine + exenatlde

VANTAGENS INSULINA+ INCRETINICOS
v'{ GJ (Exenatide e Liraglutide) e p6s prandial
(Lixisenatide) (> efeito do q i DPP-IV)

v Dose insulina

v’ < hipoglicemia

v’ < ganho de peso

v'Evita necessidade bolus Insulina prandial

L oL o4
in @ i
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| |

o N

n o
] ]

3.0

(idosos)

CUIDADOS:
v | dose IR (Exenatide)/ Liraglutide ndo precisa
v { Dose i DPP-1V IR (Saxa/Vilda e Sitagliptina)
v Nauseas com anélogos (¥ da dose inicial)

Diabetes Care August 2013

o 2 4 & 8 10 14 18 22 26 30

Week

Insulin glargine + placebo

Insulin glargine + exenatide Buse et al. Ann Inter Med 2011; 154:103-112




s(B30) LysB29(y- Ne-hexa andioyl) human insulin
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desB30 Insulin

Insulin degludec: immediately after
injection

O™ L-y-Glu ‘ ‘ [@ Phenol; © Zn2*]
Glutamic acid
‘ Insulin degludec injected

‘spacer’
Phenol from the vehicle
diffuses quickly, and degludec

links up via single side-chain
contacts

Hexadecandioyl

Fatty diacid
side chain

Insulin degludec: slow release
following injection

Subcutaneous depot

Long multi-hexamer chains
assemble

Insulin degludec
multi-hexamers

N

Zinc diffuses slowly causing
individual hexamers to
disassemble, releasing

Heise T et al, Diabetologia 2010; 53(suppl 1): S387
monomers Programa BEGIN™
Monomers are absorbed 1) Zinman B et al, Lancet 2011; 12 (377): 924- DM2

from the depot into the

: : 2)Birkeland Kl et al, Diabetes Care 2011 34 (3): 661-DM1
circulation




Qual esquema utilizar?

G) ™

Pés prandial alvo
com ADO

G) e Pés prandial
™

G) e/lou Poés prandial

™

Resistente ao uso
de l
Medo injecao

Gosta de lanchar
Nao gosta auto-
monitorizacao

Deseja controle
estrito

Disposto a auto-
monitorizacao

CHO moderada
Raramente lanches

Refeicoes
padronizadas
< 10-12 h entre
café e jantar

Horario flexivel
Nao tem rotina
habitual




Conclusdes

O O uso de Insulina basal controla a G|

o Na fase mais tardia do DM, o uso do esquema basal bolus
mimetiza o padrao fisiologico.

o A importancia da titulagao.

O A escolha do tipo de esquema a ser utilizado dependera da
rotina do paciente, perfil alimentar e padrao glicemico.

o Insulina basal + Incretinicos= 4 peso e risco hipoglicemia.

o O futuro nos reserva novas perspectivas : ¥ hipoglicemia e
praticidade



Obrigada!

alessandramatheus79@yahoo.com



