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T2DM’da Karisim Insiilin Kullaniminin Rasyoneli

= Bazal Insulin + OAD iyi bir secenek

Bazal tedavi + PP hiperglisemi tedavisi
Inslin Inkretin bazli tedavi
Glinidler
Alfa glukozidaz inh.
SU?

= Bazal + OAD PPKS tedavisinde basarisizsa
= Bazal Plus + OAD (insulin sensitizer)
= Karisim insulin + OAD (insulin sensitizer)

* Yine basarisizsa
= Bazal-Bolus + OAD (insulin sensitizer)



Bu Durumda Kritik Olan:
Postprandial Kan Sekeridir!
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HbA,. ye TKS ve AKS
katkisi

<7.3 7.4-8.4 8.4-9.2 9.3-10.2 >10.2
HbA (%)

Monnier L, Diabetes Care 2003;26: 881 — 885.



Gunun %50’si postprandiyal
donemde gecmektedir
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Monnier L. Eur J Clin Invest 2000;30(Suppl. 2):3-11.



PP KS Neden Onemli?

2. saat tokluk kan sekeri degerleri, aclik kan sekerine gore
mortalite artisinda daha onemli rol oynar.

Aclik kan sekeri normal
duzeylerde olan diyabetlilerin

HbA,. = %7 olan hastalarin

'unda

postprandial kan sekeri degerleri
200 mg/dL’nin iizerindedir.?

‘Inin
postprandial kan sekeri degerleri
yuksektir.’

Bu hastalarda postprandial kan sekeri duzeylerinin daha iyi kontrol
edilmesi, makrovaskuler komplikasyon riskini azaltmaktadir.:

1. The DECODE Study Group. Lancet 1999;354:617-621
2. Erlinger TP et al. Diabetes care 2001;24(10):1734-1738.
3. Malone JK et al. Diabet. Med. 2005;22:374-381



Karisim Insan Insiilinleri
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Analog Insulinler

Short acting Rapid-acting Rapid acting

insulin analogue Recombinant
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Hazir Karisim insiilinler ve Etki Siireleri

Etki

Etki

Hazir karisim human | %30 kristalize + %70 NPH Al L .
(Regiiler + NPH) insan insilin S e e
Mixtard HM 30
LR L 10-15dk | Defisken | 10-14st
ILispro+NPLI | %50 insiilin lispro + %50 .
o . Humalog Mixal
insulin lispro protamin
Hazir karigim analog | %30 insilin aspart + %70 . _ .. ]
(Aspart+NPA) | insilinaspert protamin NovoMix 30 | 10-15dk | Deqisken | 10-16st
Hazir karigim analog | "30 insulin aspart + %70 _ ..
|Aspart + Degludec] (**] insiilin degludec e R

TEMD Diabetes Mellitus Kilavuzu 2016



Bazal insiilin vs. Karisim Insiilin



PAIR-IN ve PAIR-PI Calisma Tasarimlari

Glargine + Met Glargine + Met
Pl: NPH + Met
Baslangig
IN: OAD
Lispro Mix25 (BID) Lispro Mix25 (BID) +
+ Met Met
| | | |
I | | |
0 16 32
Hafta

PAIR-IN, Prandial Approaches to Insulin Regimes — Insulin Naive

PAIR-PI, Prandial Approaches to Insulin Regimes — Previous Insulin
Malone JK, et al. Clin Ther. 2004;26(12):2034-2044

Malone JK et al. Diabet Med 2005;22:374-381.



Ortalama K$ (mg/dL)
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Malone JK et al. Diabet Med 2005;22:374-381.



PAIR-PI: Ortalama A1c degerleri

i (—@-) Lispro Mix25 + met — Glargin + met
8.6 1 (O Glargin + met — Lispro Mix25 + met

Ortalama Alc (%) %
SEM

7.2

0 4 8 12 16 20 24 28 32

alisma suresi (hafta
Calig (hafta) *P < 0.01, 1P = 0.02.

Malone, JK, et al. Diabetic Medicine. 2005;22:374-381



PAIR-PI! ve PAIR-IN?: Hipoglisemi

Nokturnal Hipoglisemi
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1. Malone, JK, et al. Diabetic Medicine. 2005;22:374-381.
2. Malone JK, et al. Clin Ther. 2004;26(12):2034-2044.



Degisik Karisim Insiilin
Kullanimlan



Hazir Karisim Analoglarla Tedavi Rejimleri

—— Analog Mix 25/30

------ Kisa analog

Insiilin Etkisi




1-2-3 Calismasi(BiAsp 30)

n=100tip 2 DM =12 ay ve 7.5 < HbA1c < %10,

=2 OAD veya = 1 OAD + bazal insulin
Faz 1

oD Aksam yemegi Oncesi x 16 hafta .
aksam yemeginde 12 U ile baslanir | [iiaaliiag® /\rastirma
sonu

HbAlc > %6.5 ise, BID’e gecilir,
d/c sekretagoglar

Faz 2
Kahvalti oncesi ve aksam yemegi x 16 hafta Arastirma
BID » Kahvaltida 3 U eklenir ve titre edilir HbA, < %6.5 sonu

HbA,-> %6.5 ise, TID’e gegilir

Faz 3

TID x 16 hafta
TID ogle yemeginde 3 U eklenir ve titre edilir

Ug giinde bir semasina gore titre edilir
insulin OD (maksimum 60 U)

Garber et al. Diabetes Obes Metab 2006;8:58-66



HbA, . hedeflerine ulagilan hastalarin
kumulatif orani

HbAlC < %6.5 HbAlC < %7.0
(AACE, IDF hedefi) (ADA hedefi)

OD %21 %41
BID %52 %70
TID %60 @

. ITT analizi
Baslangigtaki HbA,- = % 8.6

Garber et al. Diabetes Obes Metab 2006:8:58—-66



Insiilin Etkisi

Hazir Karisim Analoglarla Tedavi Rejimleri

—— Analog Mix 25/30
— Analog Mix 50




Hazir Karisim Analoglarla Tedavi Rejimleri

— Analog Mix 50

Insiilin Etkisi




Bazal vs Kisa Analog TID vs
Mix50 TID



Lispro (TID) vs Lispro Mix50 (TID)
vs Gunde Tek Doz Glarjin

Guinde 3 kez Lispro (n=52)

Baslangig¢

donemi . _
| Gunde 3 kez Mix50 (n=54)
I
Gunde tek doz Glarjin (n=53)
| | | | | | |
Tedavi | | | | | | |
. . -2%1 0 21 4%1 82 12+2 24%2
suresi
(hafta) 1

Randomizasyon

Kazda C et al. Diabetes 2004;53:(Suppl 2):A131.



Lispro (TID) vs Lispro Mix50 (TID) vs Tek Doz Glarjin:
2. Saat PP K$S Dalgalanmalari
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24 hf sonunda 2. saat PPKS dalgalanmalari Lispro
veya Mix50 ile Glarjine gore belirgin olarak daha az

Kazda C et al. Diabetes 2004;53:(Suppl 2);A131.



Hazir Karisim Analoglarla Tedavi Rejimleri
(Intensif Mixture Tedavisi)

— Analog Mix 25/30
— Analog Mix 50

Insiilin Etkisi




Insiilin kullanmamig, OAD ile kontrol saglanamamis T2DM
hastalarinda Intensif Mixture Tedavisi (Lispro Mix50-50-25) vs Glarjin

Randomizasyon

Tarama IMT Son nokta
i V B i
AN
S
| | S
I S 1 /
S
S
S
) J
Glarjin Glarjin
8-nokta KS profili 8-nokta K$S profili
X3 X3
.. | 1 | ’_I’ | ’_I’
Vizit | 1 1 | I 1
1 2 3 4 5 6
-1 guin 0 2 ay 4 ay 6 ay 8 ay
-1 ay

Jacober SJ, et al. Diab Obes Metab 2006; 8:448-455.



Intensif Mixture Tedavisi (Lispro Mix50-50-25) vs Glarjin:
HbAlc

N=60 (n=31 IMT > Glarjin, n=29 Glarjin > IMT)

HbAlc Baslangi¢ ve Son

*p = 0.003
9.21
10 . |:| Baslangi¢
| 7.08 7.34
< 8 B 16 hf IMT
o 6 - [ ] 16 hf Glarjin
T 4
L 5 * Tedaviler arasi fark
0

Baslangi¢c IMT Glarjin
Tedaviler

Tedavi sonu insulin dozlari: IMT 0.35 £ 0.26 IU/kg vs. Glarjin 0.28 + 0.21 1U/kg, p=0.0107

Jacober SJ, et al. Diab Obes Metab 2006; 8:448-455.



Intensif Mixture Tedavisi (Lispro Mix50-50-25) vs Glarjin:
Calisma Sonundaki KS Profili

225
- IMT
LS 200
@) N
S 175 Glarjin
=
o 150
®
O 125 *p < 0.01
c
& 100 p <0.05
75

Jacober SJ, et al. Diab Obes Metab 2006; 8:448-455.



Intensif Mixture Tedavisi (Lispro Mix50-50-25) vs Glarjin:
Calisma Sonu Hipoglisemi

Glarjin IMT o
n (%) n (%) p-degeri

Toplam Hipoglisemi 33 (61.1) 48 (82.8)

Toplam Hipoglisemi

11 (20.4) 20 (34.5) 0.14
(6lclimis KS<54 mg/dL)
Gece Hipoglisemisi
24 (44.4) 21 (36.2) 0.63
(hipoglisemi belirti bulgulari veya KS<72 mg/dL)
Gece Hipoglisemisi
4 (7.4) 9 (15.5) 0.24

(dlcilimiis KS<54 mg/dL)

Jacober SJ, et al. Diab Obes Metab 2006; 8:448-455.



A,chieve: Glarjin veya NPH'dan > BIAsp 30'a
Gecildikten Sonra Glisemik Kontrol ve Yasam

Kalitesi
HbA, - AKS TKS* Tum
hipoglisemiler
p<0.001 p<0.001 p<0.001 p<0.05
%9.7 187.4 270.3 3.10
mg/dL mg/dL olay/
hasta yih
Baslangi¢
Sadece
Glarjinde
63.4
-82.9 p<0.001 p<0.01
g/d
%7.8 13§.dlL 18;;14L 2|98/ Ya§am Kilo
mg mg olay ; .
hasta yili kalitesi

A;chieve gbzlemsel calismasinin alt analizi

*Kahvalti sonrasi dederler gosterilmistir, 6gle yemegi sonrasi ve aksam yemedgi
sonrasi da anlamhidir p<0.001

Haddad J et al. Diabetes Ther 2013;4:309-319.



Bazal vs Premix : Meta-analiz sonuclari
(Glisemik hedeflere ulasan hasta oranlari acisindan)

Study (first author ~ Biphasic Basal Odds Ratio Odds Ratio (95% CI)
year, reference) N % N (%)
Malone, 2004 [23] 67 42% 67 18% . 3.26 (1.52 - 7.01)
Malone, 2005 [24] 97 30% 97 12% s 3.02 (1.43 - 6.36)
Raskin, 2005 [25] 108 66% 114 40% = 2.84 (1.64 - 4.90)
Kann, 2006 [26] 128 33.1% 127 26.2% = 1.39 (0.81 - 2.39)
Jacober, 2006 [27] 59 44% 59 31% s 1.79 (0.84 - 3.82)
Kazda, 2006 [28] 54 59.3% 53 24.5% . 4.48 (1.96 - 10.25)
Holman, 2007 [29] 235 41.7% 234 27.8% —— 1.86 (1.26 - 2.74)
Robbin, 2007 [30] 198 56.3% 157 39.7% —— 1.88 (1.20 - 2.94)
Buse, 2009 [35] 1045 47.5% 1046 40.3% : B 1.34 (1.13 - 1.60)
Strojek, 2009 [37) 225 44.9% 232 45.7% —a— 0.97 (0.67 - 1.40)
Pooled* 2176 46.5% 2190 36.1% ~ 1.88 (1.38-2.55)
Q? Cochrane test for Heterogeneity=28.5 (p=0.0008) (P=0.0012)
df=9, I’=68.5 | q | | T |
0.5 10 15 30 50 10.0

Basal better ~ Biphasic better

Giugliano D et al. Diabetes Care 2011 Feb;34(2):510-7.



Bazal vs Karisim Insiilin:
Ozet

Karigsim insulinler daha iyi tokluk seker kontrolu
sagliyor

Daha iyi HbA1c kontrolu sagliyor

Daha az nokturnal hipoglisemi yapiyor

Daha fazla olculmemis, minor, toplam
hipoglisemiye neden oluyor

Daha fazla kilo aldiriyor




Bazal-Bolus vs Karigim Analog
Insulin



T2DM’'da Enjeksiyon Siklhigi Arttikca Tedavi Uyumu
Kotiulesmektedir

Bazal bolus:

3 6guni kapsamak igin gereken: 2 insiilin | 2 kalem | 4 enjeksiyon/giin
Hizli etkili (bolus) insulin

Gulnde 3'ten fazla

R enjeksiyon

Diyabetsiz diizey ADA/EASD’ye gére:
son derece
karmasiktir

Bazal insdlin

linsilini Dizeyi

Insilin kullanan
deneyimli hastalar
icin bile

cok
zorlayicidir

Aksam yemegi Kahvalti Ogle yemegi

Dieuzeide G et al. Prim Care Diabetes 2014;8(2):111-117.
Donnelly LA et al. Q J Med 2007;100:345-350.
Inzucchi SE et al. Diabetes Care 2015;38:140-149.
Vijan S et al. J Gen Intern Med 2005;20:479-482.



BIAsp 30 ile hasta titrasyonu ve hekim titrasyonu
arasinda istatistiksel anlamh farklihk bulunmamistir

Hasta titrasyonu Hekim titrasyonu

Hasta tarafindan
titre edilen BIAsp
30 en az hekim
tarafindan titre
edilen kadar etkili
ve gilivenlidir

Ortalama HbA; disusu (%)

Yang W et al. J Diabetes Investig 2016;7:85 — 93.



Insiilin Naive Tip 2 Diyabetiklerde Tedavi Uyumu

Hastalarin %27’si insulin doz ya da dozlarini athyor

" Doz atlayanlarin :
" %61.3'u bazal bolus
" 0p22.7'si premix
" %15.9 bazal

Hastalarin %9.4'u insulin tedavisini gunlerce

kullanmiyor (2-5 giuin)

= 2-5 gln kullanmayanlarin :
" 0/052'si bazal bolus
" %29'u bazal
" %19'u premix

Yavuz DG et al. Patient Prefer Adherence. 2016 May 17;10:851-61.
Yavuz DG et al. Patient Prefer Adherence. 2015 Aug 25;9:1225-31.



Lispro Mix50 TID ile Bazal/Bolus (Glarjin/Lispro)
Karsilastiriimasi: Calisma Tasarimi

Randomizasyon

Lispro Mix50 TID n=187

\/

Glarjin+OADler ile
Yeterli glisemik
Kontrol saglanamayan

Bazal/Bolus Tedavisi n=187

T2DM Hastalari

Sure (Hafta)

Rosenstock J, et al. Diabetes Care 2008; 31:20-25



Lispro Mix50 TID vs Bazal/Bolus (Glarjin/Lispro):
HbA1c Hedeflerindeki Hasta %’leri

B | ispro Mix50 TID+OADIler n=158

24. Hafta

[ | —
100 - Bazal/Bolus + OADler n=158

* p<0.05

Kumiulatif Hasta Yilizdesi

<6.0% <6.5% <7.0% <7.5%

A1C Hedef Degeri

AKS hedefine ulasamayan larda aksam Mix25
lispro tedavisine gegildi (%55) Rosenstock J, et al. Diabetes Care 2008; 31:20-25



Lispro Mix50 TID vs Bazal/Bolus (Glarjin/Lispro) :
KS Olcumu Yapiimamis Semptomatik Hipoglisemi

Bl Lispro Mix50 TID+OADler n=158

Il Bazal/Bolus + OADler n=158
insidans (% Hasta) Oran (olay/yil/hasta)

100 - 100 1
il 85.8 90.4 807
60 A
58.8 58.3 40 |

207 0 01

O - -
Toplam Nokturnal Siddetli Toplam Noktuirnal  Siddetli

Anlaml farkhlik gozlenmedi

Rosenstock J, et al. Diabetes Care 2008; 31:20-25



A, chieve: Bazal Bolus‘dan > BIAsp 30’a Gegildikten
Sonra Glisemik Kontrol ve Yasam Kalitesi

HbA . AKS TKST Tum 76.5
hipoglisemiler
p<0.001 p<0.001 p<0.01
%10.2 210.8 259.5 5.0
mg/dL mg/dL olay/
hasta yih

NI Baslangic

70.6
p<0.001
% 7.7 135.1 165.8 15 Yasam
mo/dL mg/dL olay/ ettt
hasta yils kalitesi

A;chieve gb6zlemsel galismasinin alt analizi

*24 hafta sonunda glarjin bazl bir bazal bolus rejimden BIAsp 30 tedavisine
gecilmesi ile.

tOgle yemedi sonrasi ve aksam yemedi sonrasi da anlamlidir (73.8 ve 59.4 mg/dL
dasus, sirasiyla)

Dieuzeide G et al. Prim Care Diabetes 2014;8(2):111-117.



Yeni Sinif Karisim insiilin:
Insiilin Degludeg/Aspart(70/30)



Karisim Insulin ile Kontrol Edilememis T2DM da
IDegAsp30 BID vs BiAsp30

Screened (N=GG1)

Randomized (n=447)

Withdrawn (n=27)
Advaerse event (n=d4)
Mon-compliancea™ (n=2)
Withdrawal criteria (n=4)
Criihver® (n=17}

Completed at 26
weeks (Nn=197)

BlAsp 30
(n=223)"

Withdrawn (n=35)
Audvarges ewvant [n=d4}
Inaffectve tharapy (n=1)
Mon-complianca® (=3}
Withdrawal criteria (n=6}
Crthar? (=21}

Completed at 26
weaeaks (Nn="188)

Gregory R. Fulcher , Diabetes Care, 2014 Aug;37(8):2084-90.



Karisim Insulin ile Kontrol Edilememis T2DM da
IDegAsp30 BID vs BiAsp30
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Gregory R. Fulcher , Diabetes Care, 2014 Aug;37(8):2084-90.



Kilavuzlarda Hazir Karisim
Insulinler



Meta-analiz: Bazal bolus vs Karisim Insiilin

Endocrine (2016) 51:417-428
DOI 10.1007/s12020-015-0718-3

META-ANALYSIS

Intensification of insulin therapy with basal-bolus or premixed
insulin regimens in type 2 diabetes: a systematic review and
meta-analysis of randomized controlled trials

Dario Giuglizmol  Paolo Chiodini** - Maria Ida Maiorino® - Giuseppe Bellastella' *
Katherine Esposito’



HbA, . degisimi

Calisma

Malek, 2015
Jia, 2015
Giugliano, 2014
Tinahones, 2014
Riddle, 2014
Bowering, 2012
Levin, 2011
Fritsche, 2010
Miser, 2010
Jain, 2010

Liebl, 2009
Rosenstock, 2008
Ligthelm, 2008

Overall

ES (95% GA)
|
—_— -0.1, (-0.30, 0.10)
—<L 0.00 (-0.15, 0.15)
_.__:_ -0.14 (-0.41, 0.13)
N -0.22 (-0.42. -0.02)
:—0— 0.40 (0.07, 0.73)
— -0.04 (-0.28, 0.20)
: +——= 0.60 (0.16, 1.04)
| — 0.48 (0.25, 0.71)
—:— 0.00 (-0.27, 0.27)
— 0.17 (-0.03, 0.37)
:_¢_ 0.23 (0.07, 0.39)
——— 0.22 (0.03, 0.41)
— -0.10 (-0.27, 0.07)
3 0.09 (-0.03, 0.21)
I
|
1 1 1 1 1 1 1 1

%

Adirhk

8.33

9.28 \

6.89 - Bazal bolus ve karigim

8.35 tedavileri arasinda

5.89 .-
baslangica gore

7.55

439 ortalama HbA -

7.64 duslisi agisindan

o istatistiksel anlamli bir

8.33

0.0 fark yoktur

8.61 . (-9%1.47 vs -%1.56) |

8.81 \ /

100.00

-1 =75 -5 -25 0 .25 bS5 1

Hazir Karigim Lehine Bazal Bolus Lehine
q“'ﬂ HbAlc

Giugliano D. et al. Endocrine 2016;51:417-428



Hipoglisemi riski

Cahsma

Jia, 2015
Giugliano, 2014
Tinahones, 2014
Riddle, 2014
Bowering, 2012
Fritsche, 2010
Miser, 2010

Jain, 2010
Rosenstock, 2008

Qverall

-

WMD (95% CI)

0.80 (-1.26, 2.86)
1.50 (-1.98, 4.98)
-3.40(-7.76, 0.96)
5.00 (1.15, 8.85)

-3.00 (-8.85, 2.85)

-

L

4,50 (-2.43, 11.43)
-1.00 (-6.20, 4.20)

-7.60 (-14.76, -0.44)

L 4

1.50 (-8.11, 11.11)

0.16 (-2.07, 2.38)

% Adqirhk

20.11
15.25
12.56
14.05
9.06
7.24
10.44
6.91
4.39

100.00

4 N

Bazal bolus ve
karisim tedavileri
arasinda
baslangica gore
hipoglisemik
olay sayisi
acisindan
Istatistiksel
anlaml bir fark
yoktur
(12.2vs 12.1)

T ] 1 1
-1 =75 -5 -25
Hazir Kangim Lehine

.25

S5 75 1

Bazal Bolus Lehine
Hipoglisemik Olaylar (olay/hasta yih)

. /

Giugliano D. et al. Endocrine 2016;51:417-428



Kilo degisimi

N /

Calisma WMD (95% CI) % Adirhk
| . .
Giugliano, 2014 T 0.00 (-0.74,0.74)  13.41 / \
Tinahones, 2014 |]—— 0.63 (0.08, 1.18) 16.95
| | Bazal bolus ve
Riddle, 2014 " -0.30(-1.79, 1.19)  5.60 karisim tedaviler
Bowering, 2012 —— -0.14(-0.85,0.57)  13.93 arasinda ba§|ang|ca
I .
Fritsche, 2010 —, -1.40(-2.35, -0.45)  10.37 gore
Miser, 2010 —H— -0.30(-1.08,0.48)  12.74 kilo alimi
|l acisindan
Jain, 2010 -0.10 (-3.66, 3.46)  1.20 : .
a I ( ) istatistiksel anlaml
Liebel, 2009 —t -0.30(-0.98,0.38)  14.42 bir fark yoktur
|
Rosenstock, 2008 — -0.50(-1.37,0.37) 1139 (2.2 kg vs 2.4 kg)
Overall G’ -0.21(-0.61,0.19)  100.00 | :
I
[

T T T ] T 1 T T
-4 -3 -2 -1 0 1 2 3 -
Hazir Kansim Lehine Bazal Bolus Lehine

Kilo ahmm (Kg)

Giugliano D. et al. Endocrine 2016;51:417-428



ADA Kilavuz Ekibine Mektup: Giugliano et al.

COMMENT ON AMERICAN DIABETES ASSOCIATION
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' f iorino,
Sec. 7. In Standards of Medical Care Giuseppe Bellastella,! and

in Diabetes—2016. Diabetes Care 2016; ~ Katherine Esposito
39(Suppl. 1):552-S59

Diabetes Care 2016,39:e86-€87 | DOI: 10.2337/dc15-2829



ADA Kilavuz Ekibine Mektup: Giugliano et al.

~
Giinde 2 enjeksiyon
Bazal insiline; GLP-1 RA eklenmesi, bir doz kisa etkili insulin eklenmesi ve
gunde iki defa karisim insuline gecilmesi esit kanit dizeyine sahiptir ve esit dneri
dldzeyiyle 6nerilmelidir )

\
Giinde =3 enjeksiyon
Meta-analiz sonuclarina goére bazal bolus tedavinin etkililigi karisim tedavilerden
farkli degildir ve ek olarak benzer hipoglisemik olaylar, benzer kilo degisimi ve
benzer gunlik insdlin dozu profillerine sahiptirler. Bazal plustan sonra bazal
bolus, 2x1 karisimdan sonra 3x1 karisim intensifikasyon dnerilmelidir

y

Dortlii bazal bolus ya da giinde 3 defa karisim tedavi kullanmasina
ragmen hedeflere ulasamayan hastalar icin oneri ihtiyaci bulunmaktadir

443

J

Giugliano D. et al. Diabetes Care. 2016;39:e86-e87



ADA Kilavuz Ekibinden Cevap: Herman et al.

RESPONSE TO COMMENT ON AMERICAN DIABETES ASSOCIATION

. i 1 p: . 2
Approaches to Glycemic Treatment. L‘;‘gﬁf;’h’j 'xgn;:rné Rita R. Kalyani,
: . Wexler,
Sec. 7. In Standards of Medical Care David R. Matthews,* and
. . . s 3
in Diabetes—2016. Diabetes Care Silvio E. Inzucchi

2016:39(Suppl. 1):S52-S59
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ADA Kilavuz Ekibinden Cevap: Herman et al.

_ Giinde 2 enjeksiyon
« Intensifikasyon icin 3 opsiyon olduguna katiliyoruz (bazal + prandiyal, 2x1
karisim ve bazal + GLP-1 RA)

~

Gunde 23 enjeksiyon
* Yeni kanitin giinde U¢ doza kadar premix rejimler ile ginde dort
enjeksiyona kadar bazal bolus rejimler arasinda etkililik, kilo alimi ve
hipoglisemik olaylar acisindan fark olmadigini gosterdigine katiliyoruz
 Fig 7.2'nin glinde ii¢ doz karisim rejimleri icerecek sekilde revize
edilecegini 6ngoriiyoruz

\
- Dortll bazal bolus ya da giinde 3 defa karisim tedavi kullanmasina ragmen
hedeflere ulasamayan hastalar icin rejim degisikligi yapilmalidir

- Basarisiz olmus tedavi rejimden digerine gecmek en az tedavi rejiminin
kendisi kadar 6nemli olabilir

333
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ADA Kilavuzu - 2016 (Fig 7.2)

Bazal insiilin

HbA,. hedefte degil ise |

— ~ - -
=~ —
— N)
Ba+zal i 2x1 Premix
1 prandiyal
________ 7__________'
N ¢ Z
HbA, - hedefte degil ise HbA, - hedefte degil ise
7
7/
7/
7/
/'S
Bazal bolus

kesik cizgiler : zayif kanit dizeyi

American Diabetes Association. Standarts of Medical Care in Diabetes - 2016



ADA Kilavuzu - 2017 (Fig 8.2)

Bazal insiilin
| |

HbA, . hedefte degil ise |

Bazal + GLP-1 RA

Tolere edilemez ise ya

& daHbA, hedefte degil F~—3

Bazal ise iki enjeksiyonlu

S 2x1 hazir
+ insilin rejimine geg Karsim
1 prandiyal Hedefler ¥
€ yakalanamadiginda diger

iki enjeksiyonlu instilin
| | q 0a .0 | |
tedavi stratejisine geg¢

HbA, - hedefte degil ise HDbA, ¢ hedefte degil ise

\ \

3x1 hazir
Bazal bolus —_— Hedefler —
€——  yakalanamadiginda = j—= karisim
insulin tedavi stratejisini
degistir

American Diabetes Association. Standarts of Medical Care in Diabetes - 2017



Uluslararasi Kilavuzlar Insiilin Tedavisine Baslangicta

Karisim Insiilini Onermektedir

IDF

Kilavuzu

/ Premix insilin 1x1
/ Premix insilin 2x1

‘/ Bazal instlin 1x1

NICE

Kilavuzu

"
"

/

Premix insulin 1x1

Premix insilin 2x1

Bazal insulin 1x1

CDA

Klinik Uygulama
Kilavuzu

,/ Premix insiilin 1x1
/' Premix insilin 2x1

‘/ Bazal insilin 1x1

IDF 2012 Clinical Guidelines Task Force

National Institute for Health and Care Excellence (2009) The management of Type 2 diabetes. CG87

Avustralya
Diyabet Kilavuzu

/ Premix insiilin 1x1

/ Bazal insilin 1x1

Canadian Diabetes Association Clinical Practice Guidelines Expert Committee. Can J Diabetes 2013;37(Suppl 1):S1-S212
The Royal Australian College of General Practitioners and Diabetes Australia, General practice management of type 2 diabetes 2014-2015




IDF Tip 2 Diabetes Mellitus Algoritmasi-2012

Yasam tarzi degisiklikleri

Sonra, her adimda, eger hedefe ulasilamadiysa (genellikle HbA;. <%7):

Birinci basamada gegmeyi disin

Metformin

ikinci basamada gegmeyi diisin

Metformin

EUliomilice (eger ilk secenek degilse)

Uglincii basamagda gegmeyi diisiin

a - Glukozidaz inhibitorii
veya DPP-4 inhibitorii veya
Thiazolidinedion

Bazal insulin veya
Premix insiilin

Dordiinct basamaga gegmeyi dusln

Siilfoniliire veya
o — Glukozidaz inhibitorii

a = Glukozidaz inhibitori
veya DPP-4 inhibitorii veya
Thiazolidinedion

GLP-1 agonisti

Bazal insiilin veya
Premix insiilin
(sonra bazal + hizl etkili)

Bazal +
hizl etkili insiilin

Klasik yaklagim

Alternatif yaklasim

IDF 2012 Clinical Guidelines Task Force. Guideline for Type 2 Diabetes.



TEMD Tip 2 Diabetes Mellitus Tedavi Algoritmasi - 2016

YASAM TARZI DEGISIKLIGI (Saglikl beslenme, Fiziksel aktivite artisy, Kilo kontroli)
A1C HEDEFI: Diisiik riskli ise <%7, Yiiksek Riskli ise BIREYSEL

A1C < %8.5 A1C = %S8.5 - %10 A1C > %10

SU/GLN SU/GLN
BAZAL

INSULIN INSULIN .
BIFAZIK

BAZAL-BOLUS

SGLT-21 SGLT-21 BAZAL + GLP-1A
A1C > Hedef A1C > Hedef A1C > Hedef

Satman |, imamoglu S, Yilmaz C, Akalin S, Salman S, Dinggag N ve TEMD Diabetes Mellitus Galisma ve Egitim Grubu. Diabetes
Mellitus ve Komplikasyonlarinin Tani, Tedavi ve izlem Kilavuzu. 8. Baski, Tiirkiye Endokrinoloji ve Metabolizma Dernegi (TEMD)
Yayinlari, ISBN: 978-605-66410-0-8, Ankara, Mayis 2016



