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podejscie do leczenia hiperglikemii:

bardziej rygorystyczne mniej rygorystyczne

postawa pacjenta i spodziewane

zaangazowanie w leczenie duza motywacja, mniejsza motywacja,
stosowanie sie do zalecen, niestosowanie sie do zalecen,
bardzo duze mozliwosci mata zdolnos¢ do samoopieki

prowadzenia samoopieki

potencjalne zagrozenia
zwiazane z hipoglikemia,
inne dziatania niepozadane male duze

czas trwania choroby
NoOWo rozpoznana dtugotrwata

oczekiwana dhugosc zycia

diuga krotka
wazne choroby wspotistniejace ‘_
nieobecne nieliczne/fagodne iezki

obecne powikiania naczyniowe

nieobecne nieliczne/tagodne

srodki finansowe, wsparcie otoczenia
tatwo dostepne ograniczone




"""Nowy (?) paradygmat leczenia
cukrzycy typu 2

1. Indywidualizacja celow leczenia —
absolutnie niezbedna

2. Intensywne leczenie (do HbAlc 6,5-7%)
— u (mtodszych) chorych bez powik{an
haczyniowych

3. Mhniej intensywne leczenie (HbAlc ~ 8%; u
(starszych) chorych z powiktaniami
haczyniowymi
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T watrobowej
produkcji glukozy

+ wydzielania insuliny 1 zuzycia glukozy przez
miesnie szkieletowe

T wydzielania | efektu dziatania
glukagonu hormonéw inkretynowych
T lipolizy T reabsorpcji glukozy

W nerkach

Zaburzenia regulacji nerwowej
metabolizmu w OUN
(v T wydzielania neurotransmiterow)
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Jedzenie jest waznym elementem kazdej diety ©
Fran Lebovitz (1978)
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) | I
Kto to jest ,,otyly przestrzegajacy diety”?

Otyty de facto nieprzestrzegajacy diety:
»,panie doktorze, alez ja nic nie jem”

Niejedzenie

Masa ciata



UNIWERSYTET
m MEDYCZNY
W LODZ1

(?’ ’-Kaouéd/é/‘ @/ér ,ﬂhzé?p’éw&// 2
; Leengun %vtf/h’/ba 4 /éf: &W&féﬂﬂ}/ {/rbév//
| é’/ﬂgq,?ﬁ cgﬁ/*(/ z é& i Ld’/lw 7

5 ,/ ¢ (L/ /éu’ A hei /al/i Wl
(4 cg//é U c‘a,u, J/V”ﬁ%

(194 - S @é&k bosa | < Evowl
j7a/ﬁfeﬂ C/O/%L(f /o(/w/fé'(&/
#&/Mu ‘W o
/P

A~ by da NJ@éy s gva) W%
%Zk:/?e ?K&u./w é}/z!f/n/ /7 ‘W/dwléﬂ 4%

/4“7‘7 @ 3a%uwaﬁ4j45@é’cwt /ﬂf/\c/f
| 7%?&& Xcr/%/q /6&7‘#//@1

/é;l '{cwd,z_(,/‘ Ctdo/ /’é‘ /w/ (_f/
j PRy ¥ /nm@ zq,f
/‘2’:’_{ = Se 'é/ /l/&aut/ Wv Vﬁ/’u ’& = / Z}/

g itonle <ty

4-“"’ -_— i 2 y ,,'. )
AY = — Af,,' 2 plm T Lk AEEE

iy 4 Za‘.m/




UNIWERSYTET
MEDYCZNY
W LODZI

’;i /// /’/l =i / K’,-,::W/C&

0/ &/’féf//,

E . 7

// kw s L{ﬁ @ éfé Bt L7 U
/ 7 w etew "2 Salicd 4
7-

= L bt / 2 & /E’KéZ/q;m el ¢ /
g] R #wﬁ,/w/ot (/O/,Zéé(x /b»ma el
/Vw Deeeben

7/74, td, /f,’d;qaj z&f?' mﬁw ¢ Yot
0% — éoé/fuﬂé& /w ume/mj
; %Z:"Q — B Ly ¢ ///eéy Noéya
qu7o " ?ssz v Docelew

f;, AP - cxdbyuls m/: 2 f//«/a&l’f
| /Mbow/u g€ 2 / /%,ﬂsfmwa

U /72 - Lies Z&(/sy foaws%mf%af

2 e fgromne,

/ Mﬁd“” (?

’éaf/
2ol
//V //-z//f/z
e
G e

‘o/(/:%

SW(/if -

Uty

salsdi, 4 /,céz/vw tielhoy AW plosy
, & f(&// V8 Lol /Aom ‘gl . 5zé/ Aﬁ//ge/ / Z;ZZW
\ /@é’—o = _S‘_,/&A,V’L& N‘ﬁ@ Wofﬂw/

“'“/‘éf/y r/,///ﬂ,
//\./> Ue ,‘Uwizg/ (:\,/'A w‘//,/i H,ng,«
’} ///’)q Ifdzxu {

R e et o s
i A - Sy m,x,. am Lol 7Tty BN a A

A /7
\_,'



Trzy najwazniejsze stowa

chude
mieso
+

warzywa
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Etap1*
(monoterapia
doustna)

Etap 3 **
(insulincterapia
prosta)

Etap 4 **
{insulinoterapia
ztozona)

metformina

(PSMe., gliptynac, inhibitor SGLT-2¢, pioglitazonc)

' metformina

metformina + PSM + lek inkretynowy®/
inhibitor SGLT-2/pioglitazon

metformina
+ 2 leki o roznych
mechanizmach dziatania
[P5SM lub lek inkretynowy™
lub akarboza lub inhibitor 5GLT2
lub pioglitazon)

w

metformina + insulina bazowa

metformina + insulina w 2 dawkach
(bazowa lub mieszanki)

PZM — pochodna sulfonylomocznika

* na kazdym etapie leczeniazalecana jest
modyfikacja stylu Zycia

“rzadko, ewentualnie u osob szczuphych

= w przypadku nietolerancjilub przeciwwskazan

- - do metforminy
metf:!rmm_a + mten_sywﬁﬂ ® agonista receptora GLP-1 lub gliptyna
insulinoterapia * istnieje mozliwosckojarzenia z insuling takze innych

— oprocz metforminy - |ekow przeciwcukrzycowych,
Zgodniezich rejestracia
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Leki przeciwcukrzycowe AD 2014

Efekt/mechanizm HbA, (%)  Glikemia na Insulina Cholesterol  Cholesterol Triglice- Masa Ryzyko Dziatania niepozadane Przeciwwskazania
czczo [mg/dl] wosoczu  frakcji LDL  frakeji HDL rydy ciata  hipoglikemii
Metformina Zmnigjszenie produkcji 1 1,0-1,5% 1 60-70 i 1) t 1 | lub = - Zaburzenia zotgdkowo- Niewydolnosc narzadow
glukozy w watrobie. -jelitowe (serca, mozgu, watroby, ne-
Zwiekszenie wrazliwosd rek*, oddechowa),
obwodowej na insuling alkoholizm
Pochodne Zwiekszenie wydzielania 11,0-1,5% 1 60-70 Tt - - = - t Hipoglikemia, przyrost  Niewydolnosc narzadow
sulfonylomocznika insuliny masy ciata (serca, watroby, nerek)
Inhibitor Hamowanie rozktadu 10,5-1,0% 12030 = - - - - - Zaburzenia jelitowe Choroby przewodu
a-glukozydazy wielocukréw w jelicie (gtownie (biegunki, gazy) pokarmowego
popositkowa)
Agonisci Zwickszenie wydzielania 11,0-1,5% 150 1 i 1 1 11 - Zaburzenia zotadkowo- Neuropatia Zotgdkowo-
receptora GLP-1 insuliny zalezne od -jelitowe (nudnosci, wy-  -jelitowa, brak rezerw ko-
nasilenia hiperglikemii, mioty) mdorki beta
hamowanie taknienia
Inhibitory DPP-4 Zwickszenie stezenia 10,5-1,0% 150 t llub== t = - - Istotne nie wystepuja Niewydolnosd
insuliny wydzielanej watroby
w zaleznosci od nasilenia
hiperglikemii
Agonista PPAR Zwiekszenie wrazliwosc 1 1,0-1,5% 150 + t 1l 1 - Retencja ptynow Niewydolnos¢ serca,
(pioglitazon) obwodowe] na insuling (obrzeki), przyrost masy  niewydolnos¢ watroby,
ciafa, wzrost ryzyka rak pecherza moczowego
ztaman koéci diugich
Inhibitory SGLT-2 Indukgja cukremoczu 41,0-1,5% 120-30 ) - t - 4 - Grzybicze zakazenia Niewydolnosc nerek
narzadow piciowych,

nasilone uczucie
pragnienia
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Ralph A. DeFronzo', Andrew Lewin®, Sanjay Patel®, Dacheng Liu*,

Renee Kaste?, Hans J. Woerle?, Uli C. Broedl®

'University of Texas Health Sciences, San Antonio, TX, USA
’National Research Institute, Los Angeles, CA, USA
*Boehringer Ingelheim Ltd., United Kingdom
‘Boehringer Ingelheim Pharmaceuticals Inc., Ridgefield, CT, USA
"Boehringer Ingelheim Pharma GmbH & Co. KG, Ingelheim, Germany
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HbA1c over time from baseline: 52 weeks C’*\ Boehringer

Iml*/ Ingelheim

8.2
8.0 ';
78 -
78
74

: Empaginozin 25 mg

72 * Empaglifiozin 10 mg

7.0

[ Empaglifiozin 10 mg/
- : linagliptin 5 mg
» €55 —4 Empaglifiozin 25 mg/

88

Adjusted mean (SE) HbA1¢ (%)

g6 linagliptin S ma
0.0
0 6 12 18 24 32 40 52
Number of subjects Week

Empa 25mgiina Smg 133 132 13 128 123 121 120 116
Empa 10mghna Smg 135 135 134 13 127 125 120 17
Empa 25mg 130 138 136 132 128 122 116 11
Empa 10mg 137 137 128 128 126 122 118 112
LinaSmg 128 128 124 123 117 m af a0

MMRM in full analysis set (observed cases)
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Change from baseline in weight at week 52 f,“ Boehringer

iV Ingelheim

Baseline mean 855 866 87.7 857 850
10

0.0
1.0

2.0

-3.0

3.1

i
o

0.3

Adjusted mean (SE) change from
baseline in body weight (kg)

MCIJ.ZOO’

(95% CI1-0.7,1.1)

| l ]
® Empaghfiozin 25 mg/linaghptin 5 mg (n=134)
8 Empagiifiozin 10 mg/linagiiptin 5 mg (n=135)
u Empagifiozin 25 mg (n=140)
® Empaghfiozin 10 mg (n=137)
ANCOVA in full analysis set with LOCF imputation. u Linaghptin 5 mg (n=128)
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Change from baseline in SBP at week 52 ) Boehringer
\u”lv Ingelheim
Baseline mean 130.9 130.5 1292 1316 128 4
2
E 03
8 1
oD
£ O e
$E 4
o
68 2
-
iy
g% 4 28
3 5 0.7 38
< (85% C1-3.3,1.9)
p=0.578
| 1

0.7
(%~a4sau

® Empagifiozin 25 mg/linaghptin 5 mg (n=134)
® Empagiifiozin 10 mg/linagliptin 5 mg (n=135)
# Empaghfiozin 25 mg (n=140)
® Empaglifiozin 10 mg (n=137)

ANCOVA in full analysis set with LOCF imputation. u Linaghptin 5 mg (n=128)
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Efficacy and Safety of Once Weekly
Dulaglutide versus Once Daily Liraglutide
in Type 2 Diabetes (AWARD-6)

Santiago Tofé Povedano, MD'; Kathleen M. Dungan, MD?;
Thomas Forst, MD?; José G. Gonzalez Gonzalez, MD?; Charles
Atisso, PhD®; Whitney Sealls, PhD®; Jessie L. Fahrbach, MD?®

'Clinica Juaneda, Endocrinologia, Palma de Mallorca, Spain
2The Ohio State University, Columbus, OH, USA
*Profil Mainz GmbH & Co. KG, Mainz, Germany
*Universidad Auténoma de Nuevo Ledn, Monterrey, NL México
“Lilly Diabetes, Eli Lilly and Company, Indianapolis, IN, USA
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HbA,. Over Time to 26 Weeks

Baseline HbA,. = 8.1% (65 mmol/mol)

8.2 4
8.0 1
7.8 -
7.6 1
7.4 -
1.2 -
7.0 4

DU 1.5mg
LIRA 1.8 mg

6.8 1

XL
o
>
O
3
3
-
3
=4

6.6 1
6.4 1

Y

ey
0.0 1

0 12

Time (Weeks)
Data presented are LS means & SE
ITT, MMRM analysis

Dungan et al Lancet
2014, (Ahead of prirtt)




Body Weight Change Over Time

Baseline Weight =94.1 kg

DU 15mg
LIRA 1.8 mg

Weight
Difference

0.7 kg

o
=
@
s
&
@
E
o
-
®
o
c
%
P
O
o
=
=
®
=
>
3

L ’ 1 | 1

012 4 12 26

Data presented are LS means + SE Time (Weeks)
“p <0 .05 vs dulaglutde Dungan et al Lancet
T, MMRM analysis 2014,(Ahead of print)
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Management of Hyperglycemia in Type 2 Diabetes, 2015:
A Patient Centered Approach

Update to a Position Statement of the American Diabetes Association and
the European Association for the Study of Diabetes

SILVIO E. INZUCCHI', MD (Co-chair)

RICHARD M. BERGENSTAL?, MD

JOHN B. BUSE, MD?, PHD

MICHAELA DIAMANT?, MD, PHD

ELE FERRANNINI®, MD

MICHAEL NAUCK®, MD

ANNE L. PETERS’, MD

APOSTOLOS TSAPAS®, MD, PHD

RICHARD WENDER’, MD

DAVID R. MATTHEWS'>*'? MD, DPHIL (Co-chair)



UNIWERSYTET
MEDYCZNY

W LODZI

FIG. 2 Healthy eating, weight contr=!, 2 increased physical activity
Mono- -
therapy Metformin
Efficacy hinh
Hypo risk low risk
Weight neutralfloss
Side effects Gl / lactic acidosis
Costs low
If HbA1c target not achieved after ~3 months of monotherapy, proceed to 2-drug combination (order not meam o denote
any specific preference - choice dependent on a variety of patient- & disease-specific factors):
Metformin Metformin Metformin Metformin Metformin Metformin
+ - - + + +
Dual | Sulfonylurea | Thiazolidine- DPP-4 SGLT2 GLP-1 recepto Finsulin (basal)
therapy* inhibitor inhibitor agonist
Efficacy ... ... high.. ... ... intermediate ... intermediate _.....
Hyporisk__} ! | moderate risk___ L lowrisk lowrisk _______
Weight .- gain ... .- loss
Side effects L hypoglycemia _._. .. GU, dehydration
Costs low chflow A high_ Al high 1]
L—A
If HbA1c 1arget not achieved afier ~3 months of dual therapy, proceed 1o 3-drug combination (order not meant to denote
any specific preference —choice dependent on a variety of patient- & disease-specific factors):
Metformin Metformin Metformin Metformin Metformin Metformin
+ + * + +- +
i Sulfonylurea Thiazolidine- DPP-4 SGLT-2 GLP-1 receptor|| | Insulin (basal)
.trr: :epr!: dione inhibitor inhibitor agonist
Py G * * + +
su_| sut | _su_| su_|
or| DPP4-i | [l or| DPP-4.i I o, orl 720 M| o] 712D I
orl SGLT2-i I orl SGLT2-i I or| SGLT2-i orl DPP-4-i I orl Insulin I
or l Insulin I or I Insulint I
If HbA1c target not achieved after ~3 months of triple therapy and patient (1) on oral combination, move to injectables, (2) on GLP-1 RA, add
basal insulin, or {3) on optimally titrated basal insulin, add GLP-1-RA or mealtime insulin. In refractory patients consider adding TZD or SGLT2-i:
Metformin
v_ R +
Combination -
injectable | Basal Insulin + m or | GLP-1-RA I

therapyT




Flexibility

controlled after

BG target is reached
(or if dose > 0.5 U/kg/day),

treat PPG excursions with

meal-time insulin.
(Consider initial

| ¥ conesponding dose by 24 Uor 1020%. |

more flexible

less flexible

Complexity

low

mod.
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(]
|
liraglutide
(rDNA origin) injection

18 ml (6 mg/mL)
%m?mdo&m 1.2mg or 14
Subcutaneous use J

Discard pen 30 days after first use







un == Jak nowoczeénie leczyé cukrzyce?
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Najpierw ja trzeba rozpoznac - im wczesniej, tym lepiej!
Ustalic cel i strategie terapii — im chory zdrowszy, tym
bardziej ambitne cele leczenia i tym bardziej intensywne
leczenie!

Im krotsza historia chorowania na cukrzyce, tym bardziej
skuteczne jest leczenie niefarmakologiczne!

Metformina dla kazdego!
Leczy¢ tak, aby ryzyko niedocukrzen byto jak najmniejsze!
Terapia wielokierunkowa nadal dogmatem!

Cel ostateczny: zapobieganie powikianiom naczyniowym!
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- Czuje sie duzo lepiej od chwili, gdy skonczyty mi sie
te tabletki, ktore mi Pan ostatnio przepisat...
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