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La terapia insulinica basale nell’era
degli euglicemizzanti:
Dal SMBG ai sensori, dalla giornaliera
alla settimanale.

Riccardo Fornengo
S.S.D. di Diabetologia — ASLTO4
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Come cambia negli anni la prescrizione farmacologica

e Una volta si trattava il DMT2 con 3 classi di farmaci: Metformina,
Sulfaniluree e insulina (rapida e lenta)

* Con le nuove classi di farmaci (DDP-4, SGLT-2, GLP1 e GLP1-GIP) e
cambiata la prescrizione dell’insulina?

* Negli ultimi anni si € osservato una revisione delle classi di farmaci
usati: la scomparsa di SU e Glinidi, i Glitazonici non sono mai
veramente partiti, ridimensionamento dei DDP-4, crescita dei SGLT-2
e dei GLP-1 e GLP1-GIP.

* Ma l'insulina com’e cambiata nel tempo? E soprattutto com’e
cambiata la prescrizione dell’Insulina Basale?
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Come cambia negli anni la prescrizione farmacologica

* | punti critici potrebbero essere:
* 'aderenza
* La compliance,
* La persistenza,

* 'inerzia medica nel rivedere la terapia (aspetto peggiorato dalla Gl, i
vediamo meno spesso)

» Gestire target glicometabolici aggressivi in sicurezza in una popolazione che
invecchia e che aumenta la fragilita

* aumento del carico di lavoro, sia come numero di pazienti sia come carico di
lavoro non medico

* La carenza di personale del comparto non dedicato
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ADERENZA, COMPLIANCE, PERSISTENZA

Aderenza: grado in cui il comportamento di un paziente corrisponde alle
raccomandazioni concordate con un operatore sanitario. Questo include
I'assunzione di farmaci, il seguire una dieta o apportare cambiamenti nello
stile di vita. L'aderenza e fondamentale per garantire |'efficacia del
trattamento.

Compliance: Anche se spesso usato come sinonimo di aderenza, la o
compliance si concentra piu sulla capacita del paziente di seguire le istruzioni
mediche. Puo essere influenzata da vari fattori, come la comprensione del

paziente delle istruzioni, la complessita del regime terapeutico e il supporto
disponibile.

Persistenza: Questo termine si riferisce alla durata nel tempo in cui un
paziente continua a seguire un trattamento prescritto. La persistenza e
Importante per valutare quanto a lungo un paziente rimane in terapia, il che
puo influenzare |'efficacia a lungo termine del trattamento.
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L8 Annali AMD 2020

Distribuzione dei pazienti con DM2 per classe di farmaco ipoglicemizzante (%)
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o¥8 Annali AMD 2022

Distribuzione dei pazienti con DM2 per classe di farmaco ipoglicemizzante
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Uso dei farmaci (%)
Farmaci per il diabete (%)

ANNALI AMD 2023
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Uso dei farmaci (%)

Farmaci per il diabete (%)
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Annali ASLTO4 — 26110 - 01.06.2024-

Diabete Tipo 1 Diabete Tipo 2

Tipo Num. Perc. Bon. Num. Perc. Bon.

metformina 318 25,3% 98,7% 16035 73,9% 93,5%
sulfaniluree 5 0,4% 98,7% 1336 6,2% 93,5%
glinidi 0 0,0% - 12 0,1% 93,5%
glitazonici 5 0,4% 98,7% 284 1,3% 93,5%
acarbosio 1 0,1% 98,7% 75 0,3% 93,5%
inibitori DPP-4 9 0,7% 98,7% 3343 15,4% 93,5%
agonisti GLP1 178 14,2% 98,7% 6575 30,3% 93,5%
inibitori SGLT2 283 22,5% 98,7% 12388 57,1% 93,5%
insulina 1115 88,7% 98,7% 6223 28,7% 93,5%
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Il passato e il presente dell'innovazione dell'insulina basale |
A A A

o

Insulina NPH Analoghi Analoghi Icodec
dell'insulina basale dell'insulina basale una volta a settimana
di 12 generazione a durata d'azione :

ultra lunga

®idbabg

5-10 ore ~1 giorno
Emivita
Frequenza OD/BID OD/BID oD ow
dl SomministraZione ........................................................................................................................................................................................................................................................

BID , Bis In Die, NPH neutral protamine Hagedorn; OD, oncedaily, una volta al giorno; OW, once-weekly, una volta alla settimana.BID
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Una scarsa aderenza puo portare ad un peggioramento del controllo glicemico e quindi delle

complicanze correlate al diabete 2
Percentuale di persone con diabete che segnalano una scarsa :
aderenza alla terapia insulinica Valori di HbA, in base ai livelli di aderenza
10 p<0,0001 .
| | |
= Aderente 9 2 70 8,7%
(1) : 1 /0
67% == Scarsamente 8 =
aderente >
; 7
0
; T
; 6
i 5
Aderente Scarsamente
(PDC >80%) aderente

; (PDC <80%)

1.Peyrot M, et al. Insulin adherence behaviours and barriers in the multinational Global Attitudes of Patients and Physicians in Insulin Therapy study.

Diabetes Med 2012; 29:682—-689.

2.Donnelly LA et al. Adherence to insulin and its association with glycaemic control in patients with type 2 diabetes. QJM. 2007;100(6):345—-350. Dia@gia
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FIGURE 2: RELATIONSHIP BETWEEN ADHERENCE AND HOSPITALIZATION
IN PATIENTS WITH DIABETES
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Source: D.T. Low and D. P. Nav, “Oral Antihyperglycemic Medication Monadherence and Subsequent Hospitalization Among Individuals with Type 2 Diabetes.” o

Diabetes Care, September 2004. vy R
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L’insulina settimanale icodec e progettata per raggiungere una lunga emivita attraverso modifiche alla molecola dell’insulina umana

Sostituzione di tre aminoacidi
« stabilita molecolare
* riduzione degradazione enzimatica
* lenta clearance mediata dal recettore

A1

Rimozione
G | V E | o ) I (L ][5 ] L della treonina terminale

...0..‘...0....0..‘.0...0...5.

i OH NH
Jﬁx o o A
.
HN 0

L y Spacer*

C20 icosane fatty diacid
(acido eicosanedioico)
* legame forte e reversibile all'albumina
* lenta clearance mediata dal recettore

(oligoethylene glycol(OEG) y-Lglu) spacer.

Kjeldsen TB et al. 2021. J Med Chem 61 (13):8942-8950; 2. Nishimura E et al. BMJ Open Diab Res Care 2021; 9: e002301.
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l I ONWARDS 1 ONWARDS 3 ONWARDS 5
DMT2 insulino-naive, DMT2 insulino-naive, RTC con elementi real-world
PAZIENTE n=984, 78 settimane n=588, 26 settimane DMT2 insulino-naive, n=1085, 52 settimane
INSULINO- : : : : : . : : : :
NAIVE v Insulina Icodec + farmaco ipoglicemizzante v Insulina Icodec + farmaco ipoglicemizzante v Insulina Icodec con app per guidare
‘s diverso da insulina ‘s diverso da insulina ‘s la somministrazione
o ] o)
£ £ £
E IGlar U100 + farmaco ipoglicemizzante é Degludec + farmaco ipoglicemizzante diverso g Analogo dell'insulina basale con
I diverso da insulina o da insulina N somministrazione giornaliera
2 Endpoint primario: variazione dell’"HbA,. 3 Endpoint primario: variazione dell’"HbA, . 2 Endpoint primario: variazione dell’HbA,.
ONWARDS 2 B J onwarps 4 B J ovwarpse
PAZIENTE DMT?2 switch da insulina basale, DMT?2 in terapia Basal-Bolus, DMT1 in terapia Basal-Bolus, n=582,
GIA IN TERAPIA n=526, 26 settimane n=582, 26 settimane 52 settimane
CON INSULINA 2 . . : : 2 . . : 32
© Insulina Icodec + farmaco ipoglicemizzante © Insulina Icodec + insulina aspart + farmaco ® . . .
BASALE =] . ) . =] . . . : S b= Insulina Icodec + insulina aspart
Z diverso da insulina I ipoglicemizzante diverso da insulina 2
o ) o
> > 3
3 + T . > +insuli : 3 -
£ Degludec * farmaco .|pog!|cem|zzante diverso 2 Iglar u100 |nsuI|n§ aspart _farmaco 2 P Hsulin s5per
a dainsulina p ipoglicemizzante diverso da insulina pa
3 Endpoint primario: variazione dell’"HbA,. 2 Endpoint primario: variazione dell’"HbA, . 2 Endpoint primario: variazione dell’HbA,.

& e Panoramica del programma di studi ONWARDS

Philis-Tsimikas A et al. Rationale and design of the phase 3a development programme (ONWARDS 1-6 trials) investigating once-weekly insulin/ic@
in diabetes. Diabetes Obes Metab. 2023;25(2):331-341. Dia@gia
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Pazienti con AWIQLI

e 1137 pazienti visti nel periodo (ultimi due anni)

e 382 pazienti in trattamento con insulina

e 217 pazienti con AWIQLI da sola o con insulina rapida

» 189 pazienti con sola insulina basale AWIQLI (no rapida)
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Distribuzione eta pazienti Fornengo

Diabete Tipo 1 Diabete Tipo 2

Tipo Num. Perc. Bon. Num. Perc. Bon.

Finoa 18 1 0,9% 100,0% 0 0,0% 100,0%
da 18 a 25 3 2,7% 100,0% 0 0,0% 100,0%
da 25a 35 13 11,7% 100,0% 5 0,5% 100,0%
da 35a45 21 18,9% 100,0% 18 1,8% 100,0%
da 45a 55 28 25,3% 100,0% 78 7,7% 100,0%
da 55 a 65 24 21,6% 100,0% 231 22,7% 100,0%
da65a 75 16 14,4% 100,0% 319 31,3% 100,0%
da 75 a 85 5 4,5% 100,0% 274 27,0% 100,0%
Piu di 85 0 0,0% 100,0% 91 9,0% 100,0%

™
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Distribuzione eta ICODEC

Diabete Tipo 1 Diabete Tipo 2

Tipo Num. Perc. Bon. Num. Perc. Bon.

Finoa 18 0 0,0% 100,0% 0 0,0% 100,0%
da 18 a 25 0 0,0% 100,0% 0 0,0% 100,0%
da 25a 35 0 0,0% 100,0% 0 0,0% 100,0%
da 35a45 1 7,7% 100,0% 3 1,7% 100,0%
da45a 55 2 15,4% 100,0% 18 10,3% 100,0%
da 55 a 65 4 30,8% 100,0% 44 25,3% 100,0%
da65a75 6 46,1% 100,0% 59 34,0% 100,0%
da 75a 85 0 0,0% 100,0% 39 22,4% 100,0%
Piu di 85 0 0,0% 100,0% 11 6,3% 100,0%
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Distribuzione eta altre lente

Diabete Tipo 1 Diabete Tipo 2

Tipo Num. Perc. Bon. Num. Perc. Bon.

Finoa 18 0 0,0% 100,0% 0 0,0% 100,0%
da 18 a 25 0 0,0% 100,0% 0 0,0% 100,0%
da 25a 35 1 12,5% 100,0% 0 0,0% 100,0%
da 35 a 45 0 0,0% 100,0% 1 1,0% 100,0%
da 45 a 55 3 37.5% 100,0% 4 4,0% 100,0%
da 55 a 65 2 25,0% 100,0% 21 20,8% 100,0%
da65a75 1 12,5% 100,0% 28 27,7% 100,0%
da 75a 85 1 12,5% 100,0% 32 31,6% 100,0%
Piu di 85 0 0,0% 100,0% 15 14,9% 100,0%
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[ ] [ ] [ ]
Compenso pazienti Fornengo ultimo controllo
Diabete Tipo 1 Diabete Tipo 2
Tipo Num. Perc. Bon. Num. Perc. Bon.

<=6.0% (42 mmol/mol)
6.1-6.5% (43-48 mmol/mol)

6.6-7.0% (49-53 mmol/mol)
7.1-7.5% (54-59 mmol/mol)

7.6-8.0% (60-64 mmol/mol) 15 13,6% 99,1% 89 8,8% 99,7%
8.1-8.5% (65-69 mmol/mol) 2 1,8% 99,1% 48 4,7% 99,7%
8.6-9.0% (70-75 mmol/mol) 1 0,9% 99,1% 37 3,7% 99,7%
>9.0% (75 mmol/mol) 1 0,9% 99,1% 37 3,7% 99,7%

<7%: 61,4% - < 7,5% 79,1% @n
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Compenso in sola ICODEC ultimo controllo

Diabete Tipo 1 Diabete Tipo 2

Tipo Num. Perc. Bon. Num. Perc. Bon.

<=6.0% (42 mmol/mol) 100,0% 100,0%
6.1-6.5% (43-48 mmol/mol ) 100,0% 100,0%
6.6-7.0% (49-53 mmol/mol) 5 100,0% 100,0%
7.1-7.5% (54-59 mmol/mol) 2 100,0% 100,0%
7.6-8.0% (60-64 mmol/mol) 2 15,4% 100,0% 19 10,9% 100,0%
8.1-8.5% (65-69 mmol/mol) 1 7,7% 100,0% 15 8,6% 100,0%
8.6-9.0% (70-75 mmol/mol) 0 0,0% 100,0% 10 5.7% 100,0%
>9.0% (75 mmol/mol) 1 7,7% 100,0% 13 7,5% 100,0%

<7%:49,5% - < 7,5% 67,3%
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Compenso con solo altre lente ultimo controllo

Diabete Tipo 1 Diabete Tipo 2

Tipo Num. Perc. Bon. Num. Perc. Bon.
<=6.0% (42 mmol/mol) 100,0% 12,9% 100,0%
6.1-6.5% (43-48 mmol/mol) 100,0% 8,9% 100,0%
6.6-7.0% (49-53 mmol/mol) 100,0% 23, 7% 100,0%
7.1-7.5% (54-59 mmol/mol) 100,0% 16,8% 100,0%
7.6-8.0% (60-64 mmol/mol) 1 12,5% 100,0% 9 8,9% 100,0%
8.1-8.5% (65-69 mmol/mol) 0 0,0% 100,0% 14 13,9% 100,0%
8.6-9.0% (70-75 mmol/mol) 0 0,0% 100,0% 10 9,9% 100,0%
>9.0% (75 mmol/mol) 0 0,0% 100,0% 5 5,0% 100,0%

<7%: 45,5% - < 7,5% 62,3% @
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Farmaci pazienti Fornengo ultimo controllo

Diabete Tipo 1 Diabete Tipo 2
Tipo Num. Perc. Bon. Num. Perc. Bon.
metformina 42 37,8% 100,0% 708 72,2% 96,5%
sulfaniluree 0 0,0% - 16 1,6% 96,5%
glinidi 0 0,0% - 0 0,0% -
glitazonici 1 0,9% 100,0% 26 2,7% 96,5%
acarbosio 0 0,0% - 2 0,2% 96,5%
inibitori DPP-4 0 0,0% - 108 11,0% 96,5%
agonisti GLP1 25 22,5% 100,0% 395 40,3% 96,5%
inibitori SGLT2 59 53,2% 100,0% 725 74,0% 96,5%
insulina 97 87,4% 100,0% 382 39,0% 96,5%
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Farmaci in pz con solo ICODEC

Diabete Tipo 1 Diabete Tipo 2

Tipo Num. Perc. Bon. Num. Perc. Bon.
metformina 10 76,9% 100,0% 120 69,4% 99,4%
sulfaniluree 0 0,0% - 0 0,0% -
glinidi 0 0,0% - 0 0,0% -
glitazonici 0 0,0% - 2 1,2% 99,4%
acarbosio 0 0,0% - 0 0,0% -
inibitori DPP-4 0 0,0% - 12 6.9% 99,4%
agonisti GLP1 5 38,5% 100,0% 66 38,2% 99,4%
inibitori SGLT2 10 76,9% 100,0% 139 80,3% 99,4%
insulina 13 100,0% 100,0% 173 100,0% 99,4%

7™
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Farmaci in pz con solo altre lente

Diabete Tipo 1 Diabete Tipo 2
Tipo Num. Perc. Bon. Num. Perc. Bon.
metformina 7 87,5% 100,0% 68 68,0% 99,0%
sulfaniluree 0 0,0% - 0 0,0% -
glinidi 0 0,0% - 0 0,0% -
glitazonici 0 0,0% - 0 0,0% -
acarbosio 0 0,0% - 1 1,0% 99,0%
inibitori DPP-4 0 0,0% - 4 4,0% 99,0%
agonisti GLP1 7 87,5% 100,0% 43 43,0% 99,0%
inibitori SGLT2 6 75,0% 100,0% 72 72,0% 99,0%
insulina 8 100,0% 100,0% 100 100,0% 99,0%
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Vantaggi dell'ICODEC

* La prima insulina lenta con basso rischio di ipoglicemia se titolata in
modo corretto

* 1 somministrazione settimana, 52 all’'anno

* 313 somministrazioni risparmiate, meno aghi, meno lipodistrofie
* Nessuna o quasi resistenza ad iniziare una terapia insulinica

* Due schemi per la titolazione a 7 e a 3 giorni

* Gestione piu facile per un caregiver non convivente o ambulatorio
infermieristico
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Titolazione a 3 giorni

Conclusioni e Annotazioni — O X

Template Preferiti Conclusioni

AWIQLI PENNE 1,5 ML Controllare la glicemia gli ULTIMI 3 giorni prima della somministrazione ERy
AWIQLI 3 giorni titolazione dell'l AWIQLI e UNA VOLTA ALLA SETTIMANA anche 2 ore dopo l'inizio della
AWIQLI 7 giorni titolazione colazione, 2 ore dopo l'inizio del pranzo e 2 ore dopo l'inizio della cena
BASALE GIORMALIERA - Glicemia p...

Calibrazione SENSORE CGM

GDM pre e post TUTTI | GIORNI

GDM pre post post post TUTTI | GI...

GDM pre post post post una volta a...

GDM tutte mattine e post post pos...

Glicemia a scacchiera

Glicemia a scacchiera lassa

Glicemia pre e post tutti i pasti tutt...

Glicemia pre post post post a giom...

Glicemia pre post post post one week

Glicemia pre post post post TUTTI I...

Glicemia pre pre pre post a GIORNL...

Glicemia pre pre pre post tutti i gio...

Indicazioni rapporti insulina

IPO - Glicemia se AHCL/PLGS

1D - Rlicrami=s ea nanna inenlina -

Annulla Gestione Template m : /J‘\‘\,\:
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Titolazione a 7 giorni

Conclusioni e Annotazioni — O X

Template Preferiti Conclusioni

AWIQLI PENNE 1,5 ML Controllare la glicemia a digiuno TUTTI | GIORNI e DUE VOLTE ALLA R
AWIQLI 3 giorni titolazione SETTIMAMA anche 2 ore dopo I'inizio della colazione, 2 ore dopo l'inizio del
AWIQLI 7 giorni titolazione pranzo e 2 ore dopo l'inizio della cena (75 controlli mese). Per la titolazione
BASALE GIORNALIERA - Glicemia p... usare | controlli della glicemia indicati sullo schema consegnato
Calibrazione SENSORE CGM

GDM pre e post TUTTI | GIORNI

GDM pre post post post TUTTI | Gl...

GDM pre post post post una volta a...

GDM tutte mattine e post post pos...

Glicemia a scacchiera

Glicemia a scacchiera lassa

Glicemia pre e post tutti i pasti tutt...

Glicemia pre post post post a giomn...

Glicemia pre post post post one week

Glicemia pre post post post TUTTI I...

Glicemia pre pre pre post a GIORNI...

Glicemia pre pre pre post tutti i gio...

Indicazioni rapporti insulina

IPO - Glicemia se AHCL/PLGS

10N _ Rlicamis ea nanna inenlina A

Annulla Gestione Template “ /Ju\‘: :
R
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S.S.N. - Regione Piemonte - ASL TO4

A S L TO4 S.S.N. - Regione Piemonte - ASL TO4
S.S.D. di Diabetologia e Malattie Metaboliche g‘\ b A . . .
Ambulatorio di Diabetologia B S.S.D. di Diabetologia e Malattie Metaboliche

Responsabile: Dott. Riccardo Fornengo (rfornengo@asltod. pismonte.it) Ambulatorio di DlabEtOIOQIa

Responsabile: Dott. Riccardo Fornengo (rfornengo@asltod.piemonte.it)

a Sanftaria Locale

Chivasso e lviea

Stefano Allasia, Francesco Caraffa, Chiara Giulia Croce, Lidia Di Vito, Daniela Gallo, Valentina Gatto, Franca Lettieri
Elisa Marinazzo, Anna Roux, Lucia Todaro, Marina Valenzano

Stefano Allasia, Francesco Caraffa, Chiara Giulia Croce, Lidia Di Vito, Daniela Gallo, Valentina Gatto, Franca Lettieri

DATA DI CONSEGNA: 06/06/2026 QUESTO E LO SCHEMA DI: RICCARDO FORNENGO Elisa Marinazzo, Anna Roux, Lucia Todaro, Marina Valenzano
COME CALCOLARE LA DOSE (POSOLOGIA) DATA DI CONSEGNA:06/06/2026 QUESTO E LO SCHEMA DI: RICCARDO FORNENGO
DELL'INSULINA ANALOGO LENTO o BASALE COME MODIFICARE LA DOSE (POSOLOGIA)
SETTIMANALE (AWIQLI) DELL'INSULINA ANALOGO LENTO o BASALE
SETTIMANALE (AWIQLlI)
Per i pazienti che NON utilizzavano insulina lenta
1 La prima dose di insulina settimanale deve essere di: __Ul w
La dose di partenza € quella indicata sul referto della visita diabetologica.
2 La seconda dose di insulina deve essere calcolatain base allo Misurare la glicemia a digiuno (al risveglio, prima di colazione) tutti i giorni.
schema di titolazione (schema A o schema B) scelto durante la visita Fare la media delle glicemie misurate (sommare i 7 valori e dividere per 7).
e cosi anche le dosi successive, partendo dall'ultima dose calcolata . . i ; .
A seconda del valore glicemico ottenuto, modificare la dose dell'insulina lenta

settimanale come da schema sottostante e somministrare la dose il settimo

o giorno.
Per i pazienti che utilizzavano gia I'insulina lenta giornaliera
schema A( ) schemaB ()
1 La prima dose di insulina settimanale deve essere di:___Ul GLICEMIA MEDIA A GLICEMIA MEDIA A COSA FARE
(Questa é la dose di "carico") DIGIUNO DIGIUNO
tra 90 e 110 mg/dl tra 100 e 120 mg/dl praticare la dose di
2 La seconda dose di insulina settimanale deve essere di:__Ul insulina (uguale
(Questa é la dose di "mantenimento™) all'ultima dose praticata)
superiore a 110 mg/dl |superiore a 120 mg/dl |aumentare di 20 unita
3 La terza dose deve essere calcolata in base allo schema di l'ultima dose praticata
titolazione (schema A o schema B) scelto durante la visita inferiore 2 90 mg/dl  |inferiore a 100 mg/dl | diminuire di 20 unita
e cosi anche le dosi successive, partendo dall'ultima dose calcolata . .
'ultima dose praticata
N.B. In caso di dimenticanza, l'insulina settimanale pud essere somministrata alla stessa dose Ognl 7 giorni la dqg,e de'.l lnsu“.na lenta settimanale da modificare parte dalla dose @
entro i 3 giorni da quello in cui era prevista la somministrazione precedente che si & praticata fino a quel momento.
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