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NYE INSULINER



Hvilke insuliner er pa markedet?

e «Gamle» insuliner
— Insulatard, Humulin, Insuman
— NovoMix, Humalog Mix25
— (Actrapid)
— Humalog, NovoRapid, Apidra

e Nye «gamle» insuliner
— Levemir, Lantus

 Nye insuliner
— Abasaglar, Toujeo, Tresiba
— Humalog 200 IE/ml



NPH-insulin

Insulatard og Humulin

— Middels langtidsvirkende
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Nye «gamle» insuliner

 Lantus og Levemir

Levemir
l Lantus

— Endret molekylaer struktur ->
langsom absorpsjon og lang e
virketid VYT hwaenskon
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Nye insuliner

e Abasaglar
— «a basal glargine» " memam |
— Lantus = glargin

— Abasaglar = biosimilar til Lantus
— Virketid 24 timer

* Toujeo
— Insulin glargin 300 IE/ml (Lantus: 100 IE/ml)
— Sanofi: «arvtageren til Lantus»
— Forlenget frigjgringstid -> virketid 24-36 timer



Nye insuliner

» Tresiba (degludec) - T

— Fleksibilitet ifht tidspunkt mulig

— Virketid > 42 timer

— Helt flat effektkurve 24 timer

* Faerrest nattlige folinger



Nye insuliner

e Humalog 200 IE/ml

— Gammelt insulin, ny styrke
— Lavere injeksjonsvolum, egnet ved hgye doser



Priser per pakke

nsulatard/Humulin 357,-/330,-
Lantus 634,50

Levemir 651,50

Abasaglar 534,50

Toujeo 575,50

Tresiba 811,30

lkke direkte sammenlignbart pga ulik potens
(IE/kg)



Langsomtvirkende analoger

Lantus, Levemir, Abasaglar, Toujeo, Tresiba

e Felles for alle ved type 2 DM

— Dokumentert trygge

— Dokumentert faerre nattlige fglinger uten gke i
HbAlc sammenlignet med NPH-insulin

— Dyrere enn NPH-insulin



Langsomtvirkende analoger ved type 2
DM

 Kun etter sgpknad og godkjenning av
individuell refusjon (§3a)

Fastlege kan sgke

e Krav

— Hyppige nattlige fglinger eller store
blodsukkersvingninger som gjor det umulig a
oppna god blodsukkerkontroll



HVILKE PASIENTER MED TYPE 2
DIABETES SKAL HA INSULIN?
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Henrs, Am J Aled 1998 pro5{1A):205-65

En stor andel vil etter hvert trenge insulin



Nar starte med insulin ved type 2
diabetes?

* Ingen fasit, ingen universell
behandlingsalgoritme...

 Enighet mellom behandler og pasient
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Nasjonale retningslinjer

e «Hvis det er behov for a senke HbAlc med
mer enn 2 %-poeng, anbefales det a velge
insulin, da de andre alternativene har mindre
blodsukkersenkende virkning»

* Men en del kan oppna reduksjon av HbA1c
med langt over 2 %-poeng uten insulin...



Insulin ved type 2 diabetes

e Tilleggssykdommer
— Nyresvikt
— Leversvikt
— Hjertesvikt

e Bruk av glukokortikoider
— Forbigaende



Ved
diagnose

Tidlig etter
diagnose

Insulin

Ketoacidose*

Al it i An A Al~Ak

Fastende bls > 15-20, ikke
fastende bls > 25-30, HbA1lc
>10-11 % t

NAINNUAK”

LADA fenotype med tidlig svikt pa
livsstil + po

Manglende initiell effekt av livsstil
+ po

-

Etter hvert

\_

N

Manglende maloppnaelse
— Etter 2 evt 3-4 po/GLP-1

J

* Insulinbruk kan veere midlertidig

Alternativ

Tilfeldig funn, moderat
hyperglykemi: livsstil + metformin

Tilfeldig funn, mer uttalt
hyperglykemi: livsstil, metformin,
SU

Delvis respons pa livstil og po; ny
po eller GLP 1

Overvekt og ikke kontrollert med
metformin/SU: GLP-1 eller SGLT2-
hemmer

Innf@ring av @vrige p.o.

Vedvarende darlig metabolsk
kontroll og fedme: vurder
bariatrisk kirurgi

Home, Diabetes Care, 2014



Oppstart insulin

Ja, tenke det; gnske det; ville det med - men gjore det??




Nar blir insulinbehandling initiert?

e | snitt 7,7 ar etter tillegg av siste perorale
medikament f@gr oppstart insulin

e HbAlc i snitt 10 % f@r oppstart insulin

e Jo flere tabletter, jo lengre tid til oppstart
insulin

Calvert, Br J Gen Pract 2007
Khunti, Diabetes Care 2013



«Psykologisk insulinresistens»

e Behandler relatert @

e Pasient relatert




Behandlerrelatert arsak

e «Clinical inertia»: Gjenkjenning av et problem,
men manglende handling

o Arsak:
— Overvurdering av behandling som allerede gis

— Behandlers (feilaktige) oppfatning av at glykemisk
kontroll bedres, eller at problemet er at pasienten ikke
folger opp kosthold-/livsstilstiltak

— Manglende kunnskap (praktisk) og manglende tid
— Manglende fokus pa maloppnaelse



Behandlerrelatert arsak

e Frykt for hypoglykemi

 Bekymring for vektgke



Pasientrelatert arsak

Frykt for

— reduksjon av livskvalitet

— hypoglykemi

— ikke & mestre teknikk/dosevurdering
— naler

— vektpke

Misforstaelser knyttet til insulin

Folelse av & ha mislyktes i egenomsorg/-behandling

De mest skeptiske og de med darligst compliance har
opplevd informasjon fra helsepersonell som mangelfull...



Type 2 diabetes og hypoglykemi

e Lav risiko de fgrste arene med
insulinbehandling™®

e Lav risiko ved kun basalinsulin

o @kt risiko med mer komplekse insulinregimer

* UK Hypoglycemia Study Group, Diabetologia 2007



Fakta om vektgkte og
insulinbehandling

* 0-5 kg avhengig av baseline HbAlc og
insulinregime

e Storst vektpke hos de som i utgangspunktet er
minst overvektige

e |[ngen klar evidens for negativ effekt pa helse
av vektgken

Jansen, Diabetes Care 2014
Holman, NEJM 2009



HVA ER DE BESTE
INSULINBEHANDLINGSREGIMER FOR
PASIENTER MED TYPE 2 DIABETES?



Valg av insulin

“Note that similar results can be achieved
by different strategies of insulin
administration, and that none emerges as

clearly superior”
Gale, BMJ, 2012

Gi insulin nar det trengs!

Maltidsinsulin alene — basalinsulin alene —
basal + ett maltid - multiinjeksjon



| praksis

e Oppstart basalinsulin som fgrste steg

* Hvilken type?

o SLV gjor livet enkelt ©
— Kun NPH-insulin direkte pa bla resept

— Langsomtvirkende analoger pa §3a nar NPH
kommer til kort
* |kke vist a veere mer effektive ifth HbAlc reduksjon
e Dokumntert faerre fglinger, seerlig nattlige



Nasjonale retningslinjer

* basalinsulin (A10AC)

* |Leer pasienten blodsukkermaling og riktig injeksjonsteknikk.

* Be pasienten male fastende blodsukker daglig

* Start med 10 E til natten

*  @kinsulindosen med 4 E hvis verdiene tre dager etter hverandre er over 10 mmol/l og 2 E ved fastende blodsukker 6-10 mmol/!
* Huis faling eller flere malinger av fastende blodsukker under 4 mmol/l: Reduser med 2 (-4) E.

Pa denne maten gkes insulindosen 2 ganger i uka inntil man nar malet som er fastende blodsukker 4-6

mmol/l {tilsvarer oftest HbAlc omkring 7 % med et slikt behandlingsregime).

Med optimal bruk av ovennevnte behandlingsregimer, vil rundt 40-60 % av pasientene kunne na et

behandlingsmal med HbAlc omkring 7 %.

* De fleste pasienter kan behandles med NPH-insulin. Utvalgte pasienter vil ha nytte av

langtidsvirkende insulinanalog, seerlig ved nattlig hypoglykemi eller &penbart for kort virketid av NPH-

insulin..



Basalinsulin

e NPH morgen og kveld

e Nar kveldsdose > 60 IE, eller nar to-dose
vurderes som mer hensiktsmessig

e 2/3 avdose morgen, 1/3 kveld



Kombinasjon basalinsulin + annen
behandling

* Metformin + basalinsulin + GLP-1 analog eller DPP4-
hemmer + SGLT2 hemmer

e SU: neli
— Mindre effektive nar betacellen svikter
— @kt risiko for hypoglykemi

e Pioglitazon
— | utgangspunktet ikke
e Kan vurderes ved uttalt insulinresistens



Hva nar basalinsulin + tabletter ikke er
nok?




ADA/EASD Recommendations for T2DM
Management: The Role of Injectables

achieved after 1 l l ' 1 '
SU TZD DPP-4i s6ir2i W GLp-1ra ff MSYIN
(basal)
| + | + b+ |+ b+
achieved after

Healthy eating, weight control, increased physical activity, and T2DM education
Monotherapy
Proceed to next
step if HbAlc not *
3 months
Dual therapy
Proceed to next
step if HbAlc not l +
Fmonths iy Uor B suyortzo || suorTzp s
ppP-dior |l DPP-gior e or 'Y M su or1zp [ DPP-dior
GLe-1RA Wl Gip-1ra [ OF5CUT2 g orDPPAL g cuiin [l sGLT2ior
o Trsbaites i sl or insulin or insulin GLP-1RA

Triple therapy

Proceed to next
step if HbAlc not
achieved after

4 3 months l l 1 l l 1
Combination

injectable Metformin + basal insulin + mealtime insulin or GLP-1 RA
therapy

Inzucchi, Diabetologia, 2015



Tillegg av GLP-1 analog eller
maltidsinsulin?

GLP-1 analog
e Vektgunstig
e Lav risiko for fgling

e Enklere

— Mindre krav til
blodsukkermaling

— Faerre stikk

e Victoza/Lyxumia/Byetta

Diamant, Diabetes Care 2014
Eng, Lancet 2014

Maltidsinsulin

Potensielt st@grre
blodsukkersenkende effekt
pga ubegrenset mulighet for

opptrapping



Nytt ute i verden:
Kombinasjonssprgyte insulin + GLP-1

Fixed-Ratio Combinations of Basal Insulin
and GLP-1 RAs

GLP-1 RA
Lixisenatide

Insulin
Glargine

IDegli ra

IGlarLixi

Victoza + Tresiba

Lyxumia + Lantus - LixiLan



Nar vurdere maltidsinsulin?

e Ved stor blodsukkerstigning etter maltid
— Mal systematisk f@r og etter mat

 Ved hgy HbA1c tross andre kombinasjoner

* Enkelte ganger ved diagnose
— Uttalt hyperglykemi
— Overvekt av betacelledysfunksjon



Valg av maltidsinsulin

* NovoRapid, Humalog og Apidra sidestilt




Maltidsinsulin

En eller flere doser daglig
Startdose: 10 % av dggndose NPH-insulin

@kt med 2 IE hver 3. dag til blodsukker 2 timer
etter maltid < 10 (12) mmol/L

Obs evt behov for a redusere basalinsulindose



Nar pasienten star pa insulin

e Titrer opp doser

e Legg til maltidsinsulin
nar indisert

e Sveert mange pasienter
pa insulin nar ikke
behandlingsmalet for
HbAlc




«Troubleshooting» ved
insulinbehandling

e Manglende bedring tross dosetitrering
— Compliance?
— Hypoglykemi?
— Tekniske problemer?
e Eksessiv vektgke
— Livsstil/kostholdgjennomgang
— Vurder tillegg av GLP 1/SGLT2 hemmer
e Sveert hgye insulindoser
— Vurder tillegg av glitazon



«Troubleshooting» ved
insulinbehandling

e Hypoglykemi
— Nattlig: bytt til analog, vurder endret tidspunkt for
injeksjon

— Dagtid: reduser maltidsinsulin, vurder andre
faktorer (slurv med maltid? Alkohol?)



Insulinbehandling ved type 2 diabetes

e Uunngaelig for mange pga sykdommens
naturlige forlgp

e Informasjon om insulin tidlig
— Unnga at insulin blir «riset bak speilet»

e |kke vent for lenge med oppstart



Insulinbehandling ved type 2 diabetes

e Sorg for a veere trygg i din egen kunnskap
e Imgtekom pasientens bekymringer
 God pasientopplaering

— Hvorfor behov for insulin
— Faktisk kunnskap

* Injeksjonsteknikk, oppbevaring
* Dosejustering
e Hypoglykemi
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