DIABETES BETER

MEDICATIE BlJ BEHANDELING VAN

BEGRIJPEN.

WAAR KAN MEDICATIE INGRUPEN BlJ DE

VERWERKING VAN GLUCOSE?

WAAROM ZOVEEL MEDICATIE NAAST DIABETES BEHANDELING?

NIEUWE MEDICATIE.... EEN AANWINST, MEER COMFORT?
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www.diabetes.be




NAARMATE WE DE MEDICATIE BESPREKEN VULLEN WE DE MEDICATIEBOX AAN.

MEDICATIEBOX.

NIEUW PROJECT DIABETES LIGA MIDDEN LIMBURG:

“ DIABETES IN MENSENTAAL”
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www.diabetes.be




HOE WEET HET LICHAAM DAT ER GLUCOSE
MOET VERWERKT WORDEN?

DOOR WIE?

WAT MOET ER
GEBEUREN?

WAAR?

GLucose

diabetes@mw * EDDY FOULON I
www.diabetes.be




HOE WEET HET LICHAAM DAT ER GLUCOSE

PANCREAS OR
v MOET VERWERKT WORDEN?
KOOLHYDRATEN
WAT MOET ER
GEBEUREN?
WAAR?

GLUCOSE

’ |

WERKPLAATS
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www.diabetes.be




HOE WEET HET LICHAAM DAT ER GLUCOSE
MOET VERWERKT WORDEN?

) = “SENSOR”

PLOEGBAZEN

INSULINE

‘ DOOR WIE? KOOLHYDRATEN
POORT g
WERKPLAATS - | WAT MOET ER
GEBEUREN?

GLUCOSE

F |

WERKPLAATS
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HOE WEET HET LICHAAM DAT ER GLUCOSE
MOET VERWERKT WORDEN?

~ ™ “SENSOR”

PLOEGBAZEN

INSULINE

¥

DOOR WIE?

POORT - |
WERKPLAATS ok WAT MOET ER

GEBEUREN?

TE VERWERKEN

WERKPLAATS

WAGEN: PREVENTIEF ONDERHOUD + KOETSWERK.

WEGENNET : ONDERHOUDEN + AANGEPAST RIJGEDRAG . 65 _

TYPE-1: GEEN PLOEGBAZEN MEER.

_ TYPE-2: MINDER PLOEGBAZEN
diabetes () <. POORTEN WERKPLAATSEN GAAN MOEILIJK OPEN. »




PANCREAS ;(:_,;«w‘v
70 é

... “SENSOR”

PLOEGBAZEN

INSULINE

¥

POORT
WERKPLAATS

=

Cel

TE VERWERKEN

WERKPLAATS

WEGENNET : ONDERHOUDEN + AANGEPAST RIJGEDRAG

WAGEN: PREVENTIEF ONDERHOUD + KOETSWERK.

EDDY FOULON

diabetes B e
www.diabetes.be
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WELKE CELLEN ZIJN VAN BELANG ALS “WERKPLAATS"”?

PANCREAS \

HIER SPEELT INSULINE EEN ROL IN DE OPSLAG OF ENERGIEAANBRENG VAN GLUCOSE.

~

INSULINE
I.R. I.R.
S ,
VETWEEFSEL\\ R SPIERCELLEN
\
GLUCOSE VOEDING

EDDY FOULON »

=
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Figuur 1. Schematische voorstelling van koolhydraten

HOE RAAKT GLUCOSE IN DE CELLEN?

- Glucose of druivensuiker
(3) o

Fructose of vruchtensuiker

“WERKPLAATSEN” EN
A oo ANDERE CELLEN.

“— saccharose of sucrose of bietsuiker of rietsuiker
&) (6

-—_ Lactose of melksuiker
(o) (o) (=) (e)

m—m Maltose of moutsuiker
s) o "o (3)

Zetmeel

OMZETTING.

\ .
@

—) GlUCOSE

diabetes@ { EDDY FOULON I
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VROEGERE VOORSTELLING

De sleutel om de glucose binnen te laten in de cel : INSULINE.

Pancreas

Insuline Y

GEBEURT DE VERWERKING VAN GLUCOSE IN ALLE
CELLEN OP DEZELFDE MANIER?

IS INSULINE ALTUD NODIG OM
GLUCOSE IN DE CEL TE BRENGEN?

SWEETS

=
diabetes
www.diabetes.be

V4
—p Glucose .— -

GAAN INSULINE EN GLUCOSE DOOR
DEZELFDE DEUR NAAR BINNEN?

EDDY FOULON -




NIEUWE VOORSTELLING

|
KOOLHYDRATEN.

INSULINE IN CEL VIA
“INSULINEPOORTIJES”

Figuur 1. Schematische voorstelling van koolhydraten

Glucose of druivensuiker

Fructose of vruchtensuiker

_ Galactose
(o) (%)

saccharose of sucrose of bietsuiker of rietsuiker
Lactose of melksuiker

Maltose of moutsuiker

Zetmeel

\

OMZETTING.

—) GlUCOSE .

SWEETS

GLUCOSE IN CEL VIA
“GLUCOSEPOORTIJES”

diabetes@ u,‘ EDDY FOULON |
www.diabetes.be




GLUT = “GLUCOSE TRANSPORTERS.”

glucose OOO
OCo ©
Comd

CELMEMBRAAN S

DE DEURTIJES WAARDOOR GLUCOSE IN DE CEL GAAT
NOEMT MEN “GLUT DEURTIJES” (5 SOORTEN)

_ GLUT 1 op de rode bloedcellen. GLUT 3 op de hersencellen. GLUT 5
dﬁﬂﬁffsis@“’%”ﬂ op de enterocyten . De opname gebeurt via absorptie. »




GLUT VAN BELANG VOOR @

GLUCOSEVERWERKING.

PANCREAS GLUT 2 GLUT 4

INSULINE

VETWEEFSEL LEVER SPIERCELLEN

diabetes@”w * EDDY FOULON '
www.diabetes.be




GLUT 2 deurtjes laten maar glucose binnen vanaf een zekere
drempel glucose ( na voeding)

PANCREAS

GLUCOSE

INSULINE

GLUT 2 |.R. GLUT 4 ,',

VETWEEFSEL LEVER SPIERCELLEN

GLUKOKINASE GEACTIVEERD

diabetes@ ,‘ EDDY FOULON VANAF 72MG/DL I
www.diabetes.be




GLUT 4 deurtjes hebben insuline nodig om glucose door te laten.

PANCREAS

INSULINE

I.R. GLUT 4 GLUT 2

VETWEEFSEL LEVER SPIERCELLEN

diabetes@f»w * EDDY FOULON '
www.diabetes.be




A

~ PANCREAS

INSULINE

GLUT 2 .R.

VETWEEFSEL LEVER SPIERCELLEN

diabetes@w« { EDDY FOULON I
www.diabetes.be




mmmmm [ GLUCOSE UIT VOEDING.

PANCREAS

INSULINE

diabetes@ { EDDY FOULON '
www.diabetes.be




v ' SENSOR GEVOELIGER MAKEN OF ACTIEF(1*) HOUDEN
PANCREAS ﬂ
MEDICATIE
INSULINE
GLUT 2 l.R. GLUT 4 l.R.
/ = ———
VETW—IE'E#SEL LEVER SPIERCELLEN

(1*)ACTIEF HOUDEN: DOEN ALSOF ER VOORTDUREND GLUCOSE AANWEZIG IS.
diabetes@ﬁ;;;;f:imm EDDY FOULON

www.diabetes.be




SULFONYLUREA || GLUCOSE SENSOR ACTIEF HOUDEN. |

» KORTWERKEND.

GLIPIZIDE

| MINIDIAB

1 TOT 2 DOSES PER DAG

GLICLAZIDE

GLIQUIDON

: i' Glurenorm s

Tadrte

400 pompne
. ? st
! — l

1 TOT 3 DOSES PER DAG

1l

y,mMylw

Gliclazide Mylan

B

=
diabetes
www.diabetes.be

1 TOT 2 DOSES PER DAG




SULFONYLUREA || GLUCOSE SENSOR ACTIEF HOUDEN. |
» LANGWERKEND.

GLIBENCLAMIDE GLIMEPIRIDE
nil 5m '
§ennne Amille2., O
2 Tabletten - comprimés
h B f——
.
LR e :
1 DOSIS ‘S MORGENS 1 DOSIS ‘S MORGENS

diabetes@awﬂ * EDDY FOULON

www.diabetes.be



GLINIDEN GLUCOSE SENSOR ACTIEF HOUDEN.

=

VLUGGER + KORTER WERKEND DAN SULFONYLUREA.

REPAGLINIDE

’ lw-‘~(-nm

BlJ BEGIN VAN ELKE HOOFDMAALTID.

MINDER KANS OP HYPOGLYCEMIE!

INDICATIE: MENSEN MET HOGE BLOEDSPIEGELS NA DE MAALTIJDEN.

MAG BlJ NIERINSUFFICIENTIE!

EDDY FOULON




VERBETERING THERAPIETROUW.

KORTWERKEND » LANGWERKEND

Gliclazide:

Tenir hors de la portée et de la vue des enfants.
Buiten het bereik en zicht van kinderen houden.
Arzneimittel fir Kinder unzugiinglich aufbewahren.

“diamicron®80mg’

gliclazide

Apr.
Hooy o

60 comprimés - tabletten - Tabl "t

TWEE INNAMES PER DAG »‘ EEN INNAME PER DAG

Gliclazide Mylan

LR o

.

{jp‘mls"

Ed

[ 23 LY -

EDDY FOULON »

diabetes({:r)
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SULFONYLUREA | + NIERFUNCTIE

SLECHTE WERKING NIERFUNCTIE ->
-> TRAGERE VERWUDERING UIT HET LICHAAM
-> LANGERE WERKING -> MEER KANS OP HYPOGLYCEMIE!

» ANTIDIABETICA VOLLEDIG VERWERKT VIA DE LEVER.

Gliquidon Glimepiride
-
; Glureno_rm’ B Alﬁl\”e 4 ‘ a | N
:l'al:ldetten i‘(ompnmes @epmde Eg
KORTERWERKEND: LANGERWERKEND:
TOT 3 INNAMES PER DAG. 1 INNAME PER DAG.

diabetes (7).

www.diabetes.be 8

EDDY FOULON »




SULFONYLUREA

AANDACHT!

ZOLANG DE MEDICATIE WERKT WORDT DE GLUCOSESENSOR GEACTIVEERD!

HYPOGLYCEMIE! + LEEFTIID, NIERINSUFFICIENTIE.

LN DISMARON 60mg

——
i —

LANGWERKENDE SULFONYLUREA!

diabetes@ﬂw * EDDY FOULON '
www.diabetes.be




PANCREAS

MEDICATIE:
SULFONYLUREA
GLINIDEN

diabetes (7)o

www.diabetes.be

INSULINE

GLUCOSE SENSOR ACTIEF HOUDEN.

¥

UITPUTTING PANCREAS BlJ LANGDURIG GEBRUIK + KANS HYPO.

¥

GEZOCHT NAAR MEDICATIE DIE MINDER “AGRESSIEF” OPTREEDT.

¥

GLUCOSE SENSOR GEVOELIGER MAKEN.

EDDY FOULON

»




NIEUWE INZICHTEN IN GLUCOSE REGULATIE:
INCRETINEN

GLUCOSE SENSOR GEVOELIGER MAKEN.

Oral Glucose Tolerance Test and Matched IV Infusion

www.diabetes.be




NIEUWE INZICHTEN IN GLUCOSE REGULATIE:
INCRETINEN

I In de darm :hormonen die de pancreas aanzetten om meer insuline af te geven.

Oral Glucose Tolerance Test and Matched IV Infusion GLP-1:

INSULINESPIEGEL

=30 0 50 60 90 3120 150 180 210 ' 60,' 90 120 150 180 210
Time (Min) , Time (Min)

diabetes({:r)

www.diabetes.be




WERKINGSMECHANISME.

Aanwezigheid van glucose is noodzakelijk is voor de vrijstelling van GLP1.

. 4

RISICO OP HYPOGLYCEMIE KLEIN!

VOEDI

OP DE GLUCOSE INBRENG.

PANCREAS REAGEERT BETER [9 MEER AANMAAK INSULINE.

MINDER UITPUTTING PANCREAS.

GLUT 2.

VERHOGING GEVOELIGHEID
GLUCOSESENSOR.

-
diabetes
www.diabetes.be

(1*): leum ( laatste deel dunne darm)




GLP -1 EFFECT BlJ MENSEN

INCRETINE EFFECT

GLP-1 AFGIFTE NA
INNAME VAN VOEDSEL
DAT GLUCOSE BEVAT

e

PANCREAS

BEVORDERT DE
INSULINE AFGIFTE
DOOR DE
PANCREAS.

L J
diabetes
www.diabetes.be




GLP -1 EFFECT BlJ MENSEN

INCRETINE EFFECT

GLP-1 AFGIFTE NA
INNAME VAN VOEDSEL
DAT GLUCOSE BEVAT

e

PANCREAS

BEVORDERT DE
INSULINE AFGIFTE
DOOR DE
PANCREAS.

-
diabetes
www.diabetes.be

e

PANCREAS




GLP -1 EFFECT BlJ MENSEN |:;:> DJEEL e ArAsey

GLP-1 AFGIFTE NA
INNAME VAN VOEDSEL
DAT GLUCOSE BEVAT

e

PANCREAS

e

PANCREAS

BEVORDERT DE
INSULINE AFGIFTE
DOOR DE
PANCREAS.

-
diabetes
www.diabetes.be

VERTRAAGT DE
MAAGLEDIGING




GLP -1 EFFECT BIJ MENSEN I:;> INCRETINE EFFECT

BlJ TYPE-2 DIABETES IS HET INCRETINE EFFECT VERMINDERD.

GLP-1 AFGIFTE NA \ ‘ -
INNAME VAN VOEDSEL

DAT GLUCOSE BEVAT PANCREAS

STIMULEERT DE
VERZADIGING EN

- REMT DE EETLUST

PANCREAS -
I
BEVORDERT DE X
INSULINE AFGIFTE S UR Y VERTRAAGT DE
DOOR DE N\ v I MAAGLEDIGING
PANCREAS. AR

diabetes@mmm + BETERE OPSLAG GLUCOSE IN LEVER (GLUT2)

www.diabetes.be




Zelf GLP1 toedienen?

Probleem: GLP1 = eiwitten -> afbraak in maag.

|:> TOEDIENEN ONDER VORM VAN INSPUITING.

Afkomstig uit de speekselklieren van
een reuzenhagedis ( Gilamonster)

Exenatide: gelijkt voor 50% aan GLP-1.

GLP-1:t Y2 =1 - 2 minuten.

diabetes@~-~-n--<: * EDDY FOULON |
www.diabetes.be




INCRINOMIMETICA || SOORTEN

TOEDIENING ONDER VORM VAN INSPUITING.

LIRAGLUTIDE

EXENATIDE

diabetes
www.diabetes.be
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dureon™
= oxtended tekeese forefec 0
ng/vial Sers
dose. Discard unused
“utaneous use only.
refrigerated: 36°F to %~

o by Ao g
AT

sl RS

LIXISENATIDE EXENATIDE
Grre@== = - \‘ Bem =
== 1" s

LYXUMIA: BYETTA:

EDDY FOULON

VICTOZA:
1 X PER DAG

BYDUREON:
1 X PER WEEK

m)




INCRINOMIMETICA

METFORMINE.
NA METFORMINE:
->2° KEUS:

-> REDEN: GEEN GEWICHTSTOENAME
GEEN HYPOGLYCEMIE. (1%*)

Ghucophag :

§' Metformax: sso

—M

-> gebruik bij patiénten bij wie hypo een gevaar vormt : b.v. beroepschauffeurs...

(1*): VOORDEEL OP INSULINE.

diabetes (7).

www.diabetes.be B

EDDY FOULON




INCRINOMIMETICA

METFORMINE.

SULFONYLUREA

Ghucophage 8

OF LATERE OPSTART: -> 3° KEUS

-> ALS METFORMINE + SULFONYLUREA GEEN GOEDE HbA1lc MEER GEVEN.

(IN PLAATS VAN INSULINE OPSTART)

TOEKOMST: (type 2)

-> COMBINATIE MET INSULINE (exenatide Bydureon: 1 x per week) .

diabetes (7)o

www.diabetes.be

“‘ EDDY FOULON




INCRINOMIMETICA

SAXENDA
GOEDKEURING EMA (Europees

Geneesmiddelen Agentschap): JAN 2015 Dagelijks
spuitje om
af te vallen

Binnen dit en een half jaar komt
er een nieuw afslankmiddel op
de markt waarmee je gemid-
deld tien procent vermagert in
één jaar tijd. ‘Een belangrijke
doorbraak in de strijd tegen
obesitas’, zegt Luc Van Gaal,
diensthoofd van de obesitas-
kliniek van het UZA. ‘Het is de
eerste stap naar een reeks
middelen waarmee je tot 20
procent gewicht kan verliezen.

STIMULEERT DE
VERZADIGING EN REMT
DE EETLUST

NIEUWSBLAD JAN 2015J

VERTRAAGT DE
MAAGLEDIGING

diabetes

AFDELING
MIDDEN-LIMBUR(
www.diabetes.be




WERKING VAN GLP1 VERLENGEN.

ENZYMEN DIE GLP1 AFBREKEN UITSCHAKELEN

$

DIPEPTIDYLPEPTIDASE 4 -> DPP4 REMMERS.

¥

GLIPTINEN.

diabetes@uw @‘ EDDY FOULON I
www.diabetes.be




GLIPTINEN ‘ SOORTEN

KUNNEN OPGESTART WORDEN NA METFORMINE

——
— 2
=== Trajenta

VIO
| S ie
Syme g
PP
i
ot i

ey

/
© 55 1
18R

SITAGLIPTINE LINAGLIPTINE SAXAGLIPTINE VILDAGLIPTINE

GEEN HYPO!
GEWICHTSNEUTRAAL!

ALOGLIPTINE

diabetes@”w * EDDY FOULON I
www.diabetes.be




Vaste combinaties : GLIPTINE + METFORMINE.

JANUVIA

SITAGLIPTINE

GALVUS

——y y———— e

Galvus s

_— VILDAGLIPTINE

Glucophage 8!

1000 MG

Glucophage 8!

JANUMET

-~
(3

diabetes

www.diabetes.be

AFDELING
MIDDEN-LIMBURG|

EUCREAS

f Yessomy X
!
0 M 108 =g |
Umordaiie v
SomprTns, g

<
W
g

e
et ao=
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Vaste combinaties : GLIPTINE + METFORMINE.

TRAJENTA

LINAGLIPTINE

2!

t———

ISy S -
gt B 4

JENTADUETO

ONGLYZA

SAXAGLIPTINE

1000 MG

4l

f——

Bl el At _
e L s
gt B

KOMBOGLYZE

diabetes

www.diabetes.be
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PANCREAS /

SULFONYLUREA
GLINIDEN
INCRETINES INSULINE

%25&%3@“’”"‘”" -




GLUCOSE SENSOR

(!/ | )‘ ‘ \ e
PANCREAS

GLUCOSE UIT VOEDING.

WAT IS HIER DE ROL
VAN INSULINE ?

INSULINE

LEVERWERKPLAATS

GLUCOSE WACHT IN DE LEVER
OP DE KOMST VAN INSULINE.

diabetes
www.diabetes.be

“PLOEGBAZEN” MOETEN OP
HUN WERKPLAATS GERAKEN”

EDDY FOULON




INSULINE ZORGT VIA DE INSULINERECEPTOR (I.R.)OP DE
LEVER DAT DE GLUCOSE OPGESLAGEN WORDT

GLUCOSE

INSULINE

!

GLUT 2.

OPSLAG IN DE LEVERVOORRAADSCHUUR.

-
diabetes oz
www.diabetes.be

EDDY FOULON

Glucokinase activiteit stijgt
vanaf 72mg/dl.tot 180 mg/dI




DE “LEVERSCHUUR” RAAKT VOL SUIKER “VOOR LATER”

INSULINE VERHINDERT
DAT DE SCHUUR
“LEEGLOOPT”

BLOEDBAAN

diabetes @ Nipoe iR EDDY FOULON

www.diabetes.be




oceSUIKER IS HET NIEUWE VET

519% Hoeveel suiker eet u?
Meet uw dagelijkse hoeveelheid
op www.standaard.be/suikertest
24 FEBRUARI 2015.

ALS DE VOORRAADSCHUUR IS VOLIS......
EN ER BLUFT GLUCOSE AANKOMEN .

¥

‘ LEVER ZET OVERMAAT GLUCOSE OM IN VETZUREN.

X“/A. v e :
(

< L e () /

e
Vo o O
:, . £ 1\/_ Y

—

2 ] VETWEEFSEL

TN

VETZUREN

LPL

P - (heeft insuline nodig)
dlabetesg Hff;b;gﬁf-'"”’w{ CUDY TUULUIN »
www.diabetes.be




ALS DE AANVOER VAN
GLUCOSE DAALT

diabetes

www.diabetes.be

NG
@ MIDDI.'N LIMBURG]

=

INSULINESPIEGEL DAALT

PANCREAS
GLUT 2. LR
Tecrer leverkwab Ireoced;and linker leve * *

leverslagader

galblaas onderste  gal- poortader

holle ader  kanaal

LEVER

EDDY FOULON




Bij vasten, ‘s nachts....

ALS DE AANVOER VAN
GLUCOSE DAALT

INSULINESPIEGEL DAALT

VOORRAADSCHUUR LOOPT LEEG.

“PLOEGBAZEN ZIJN WEG”

dtabetes@ FDDY FOULON »
www.diabetes.be




Bij vasten, ‘s nachts....

ALS DE AANVOER VAN
GLUCOSE DAALT

LEVER MAAKT NIEUWE GLUCOSE
AAN EN VULT TERUG ZIJN “SCHUUR”

diabetes

www.diabetes.be

AFDELING
MIDDEN-LIMBURG|

INSULINESPIEGEL DAALT->
GLUCAGONSPIEGEL STUGT

galblaas onderste  gal- poortader
holle ader  kanaal

leverslagader

LEVER

/

\

HERSENCELLEN.

RODE BLOEDCELLEN

GLUCOSEAANMAAK UIT VETTEN,
MELKZUUR, AMINOZUREN.

EDDY FOULON

m)




PANCREAS

GLUCOSE UIT VOEDING.

INSULINE

MEDICATIE DIE DE I.R. TER HOOGTE VAN
DE LEVER BETER DOET WERKEN.

LEVERWERKPLAATS

/-

GLUT 2 .R.

diabetes

www.diabetes.be

AFDELING
MIDDEN-LIMBURG|

LEVER

Eddy Foulon




Insuline kan dan beter zijn werking uitoefenen in de lever:
-> Opslag glucose als glycogeen
-> Glycogeenafbraak wordt verhinderd
-> minder aanmaak nieuwe glucose.

METFORMINE

T v %N" Motformine 50--::11 |
| Metorminafonder’ 500G - o 830 mg ‘
|| S Z GLUCOSE INSULINE 3 ,-
| = "

. SANDOT l 100 ,'
GLUT 2. e ’
Ghucophage 8!

p—

S Metformax: s
8!

galblaas Onderst I poortader

derste gal-
holle ader  kanaal

X i
'

-
diabetes
www.diabetes.be




AANTAL “PLOEGBAZEN” WORDT AANGEVULD.

PANCREAS /
SULFONYLUREA

GLINIDEN
INCRETINES INSULINE

METFORMINE
(GLUCOPHAGE)

& = PLOEGBAZEN RAKEN MAKKELUK IN DE
GLUT 2 .R. LEVERWERKPLAATS.

LEVER

(g!gksgsebe @ S e EDDY FOULON




_ GLUCOSE UIT VOEDING.

G

PANCREAS

INSULINE

GLUCOSE d GLUCOSE UIT VOEDING. - GLUCOSE

GLUCOSE WACHT AAN DE
SPIERCEL EN VETCEL OP INSULINE

SPIERCELLEN

“WERKPLAATS”
“WERKPLAATS”

] EDD L
dlanetebs@;ﬁ;:;nmm Y FOULON I
www.diabetes.be




“ ACTIVATIE GLUCOSEPOORTJE" SPIERCEL IN BEWEGING HEEFT ENERGIE NODIG.

SPIERCEL
b @
[F55E0N

GLUCOSEDEURTIE
(GLUT 4)

INSULINEDEURTIE
( RECEPTOR) (I.R)

\

“ ETENSTIJD” INSULINE

dﬁksgsef@ e DDY FOULON




SPIERCEL IN BEWEGING HEEFT ENERGIE NODIG.

SPIERCEL

GLUCOSEDEURTIJE

(GLUT 4) INSULINEDEURTIE

( RECEPTOR) (I.R)

Insuline hangt meer glut4 deurtjes aan de celwand van de spiercel.

SPIERCEL

INSULINEDEURTIE
( RECEPTOR) (I.R)

Glucose kan gemakkelijker in de spiercel

GEVOLG:
36U G
~ L 2 L 2
a W aw a) 30 x
OV . O GLUCOSEDEURTIES (30x)
Rt (GLUT-4)
dﬁkgﬂe& @" EDDY FOULON

m)




WAT DOET INSULINE IN DE SPIERCEL MET DE GLUCOSE?

STUURT GLUCOSE NAAR DE “VERBRANDINGSOVEN"” VAN DE
SPIERCEL: -> ENERGIEAANMAAK

. RW 5
P |
C
4 +
| )
¥
'

INSULINE

|
GLUCOSE

dﬁksgsef@ e DDY FOULON




WAT GEBEURT ER MET DE OVERSCHOT AAN GLUCOSE ?

INSULINE

|
GLUCOSE

INSULINE SLAAT DEZE OP VOOR IN GEVAL VAN NOOD. (GLYCOGEEN)

www.diabetes.be

diabete @ EDDY FOULON SPIERSCHUURTIE




WAT DOET INSULINE IN DE SPIERCEL MET DE GLUCOSE?

WAT GEBEURT ER ALS HET SPIERSCHUURTIE VOL IS ?

SPIERSCHUURTIJE

INSULINE STUURT DE OVERMAAT NAAR DE | VETCEL VOOR OPSLAG

= | OVERMAAT GLUCOSE
| /| OMGEZET IN VET
~. LAY /\
/ ) \ Ne=7]
\—4:' /A“ -//.,.‘]): /»./\
S e :“,\7‘7’// ,r /’J‘M}‘ s

VETCEL

www.diabetes.be

dtabetes@ EDDY FOULON




“ ACTIVATIE GLUCOSEPOORTIE”

VETCEL

GLUCOSEDEURTIE
(GLUT 4)

INSULINEDEURTIE
( RECEPTOR) (I.R)

N

“TIID OM TE STOCKEREN"”

INSULINE

-
diabetes AR ymo
www.diabetes.be

EDDY FOULON

VETCEL




WELKE ROL SPEELT INSULINE IN

DE VETCEL?

VETCEL
—.

GLUCOSEDEURTIJE
(GLUT 4)

INSULINEDEURTIE
( RECEPTOR) (I.R)

Insuline hangt meer glutdeurtjes aan de celwand van de vetcel.

GEVOLG:
Glucose kan gemakkelijker in de vetcel

INSULINEDEURTIE
( RECEPTOR) (I.R)

il

!

GLUCOSE WORDT OMGEZET IN VETZUREN.

GLUCOSEDEURTIES
(GLUT 4)

www.diabetes.be

dtabetes@ EDDY FOULON




INSULINE SLAAT OVERMAAT GLUCOSE OP ALS VET IN DE VETCEL :
“VOOR LATER”.

VETCEL

www.diabetes.be

dtabetes@ EDDY FOULON




GLITAZONEN

INSULINE SPEELT DUS EEN BELANGRIJKE ROL TER HOOGTE VAN DE SPIERCEL:

-> BETERE OPNAME GLUCOSE (ENERGIE + OPSLAG).

INSULINE SPEELT EEN BELANGRIJKE ROL TER HOOGTE VAN DE VETCEL:
-> OPNAME GLUCOSE (OPGESLAGEN ALS VET)

-> OPNAME VETZUREN UIT DE BLOEDCIRCULATIE.

|
HET IS BELANGRIJK DAT DE INSULINE”POORTJES” (I.R.) OP D |actos
DE SPIER EN VETCEL GOED WERKEN! ‘

VOCHTRETENTIE (hartfalen)+
diabetes(F GEWICHTSVERMEERDERING! .




PLOEGBAZEN (INSULINE) RAKEN MAKKELIJK OP HUN
WERKPLAATS + ZE ZIJN MET VOLDOENE MANSCHAPPEN.

WE HEBBEN NU GENEESMIDDELEN DIE:

-> MEER INSULINE AANMAKEN -

PANCREAS /
SULFONYLUREA -> INSULINE BETER LATEN WERKEN -
GLINIDEN
INCRETINES INSULINE
GLITAZONEN METFORMINE GLITAZONEN -
(GLUCOPHAGE)
” /
GLUT 2 l.R. GLUT 4 | I.R.
.’/ = = :
VETWEEFSEL LEVER SPIERCELLEN
OPSLAG ALS VET OPSLAG ALS GLYCOGEEN ENERGIE + OPSLAG ALS GLYCOGEEN.

(ggksgsef@ S e EDDY FOULON




WERKINGSMECHANISME:

Inhibitie alfa-glucosidasen thv dunne darmmucosa.

Figuur 1. Schematische voorstelling van koolhydraten

_ Glucose of druivensuiker
(@) (@)

Fructose of vruchtensuiker

— Galactose
(») (o)

_— saccharose of sucrose of bietsuiker of rietsuiker
(8) (@)

- -

ALFA-GLUCOSIDASEN.
-—- Maltose of moutsuiker /
(o) (o) (9) (o)

A P R N B - e |
ommwgl oo Tommwgt Tgumwe' To've' "o o diabetes ()

\

Lactose of melksuiker

v

EDDY FOUION www.diabetes.be @




“WERKLAST” VERMINDEREN: AFVOER GLUCOSE VERMEERDEREN.

-> VIA DE NIEREN:
-> MEER GLUCOSE LATEN VERWIIDEREN MET DE URINE.

“POMPIJES BLOKKEREN DIE GLUCOSE TERUG OPNEMEN"

SGLT2= “GLUCOSE POMPIE”

nierbekken

" nierarterie
>

“SUIKERPLASPIL”

etweefsel

urineleider —&- ¢

hierschors

dwgnawgsgsebes@ - EDDY FOULON




SGLT2:. Verantwoordelijk voor 90 % van de heropname van glucose thv de nier.

| GLUCOSE

l S1 proximale tubule

Bloedbaan

Na*
Na/K ATPase

GLUCOSE

— URINE CELMEMBRAAN

SGLT2= “GLUCOSE POMPIE”

www.diabetes.be

diabete @ EDDY FOULON



BlJ BLOKKERING VAN HET SGLT2 POMPJE GAAT GLUCOSE VERLOREN IN DE URINE.

GLUCOSE

l S1 proximale tubule

Nierlumen F

Bloedbaan
Na+ ‘

Na/K ATPase
GLUCOSE o
(=) y
- Q=0 ::E) :
ﬂ O O GLUT2 — | _;}, ,
o | Z
— URINE CELMEMBRAAN r

GLUCOSE

SGLT2= “GLUCOSE POMPJE” URINE
diabetes@ EDDY FOULON

www.diabetes.be



NORMALE SITUATIE Bl) GEZONDE PERSONEN MET NORMALE
BLOEDGLUCOSEWAARDEN:

-> ALLE GLUCOSE GERECYCLEERD
(TERUG OPNAME IN BLOED)

HET LICHAAM WIL ZUINIG OMSPRINGEN
MET ZIJN ENERGIEBRONNEN.

|

“Frpe

TUBULAIR TRANSPORTMAXIMUM |

] 180 GRAM PER DAG
dlabetes@amm EDDY FOULON

www.diabetes.be




NORMALE SITUATIE

TYPE 2 DIABETES.

R

I

e

MEER GLUCOSE IN BLOED.

MEER SGLT2 EIWITPOMPJES

o

I

4(/‘/.,78

MEER GLUCOSE HEROPNAME

diabetes(E) = £DDY FouLoN |




BLOKKERING HEROPNAME GLUCOSE (SGLT2 REMMER)

n

é(/';/‘;e

TYPE 2 DIABETES.

BLOKKERING HEROPNAME GLUCOSE.

_— MEER UITSCHEIDING VIA URINELEIDER

www.diabetes.be

dlabetes@mmm EDDY FOULON

DALING BLOEDGLUCOSEWAARDEN.

m)




GLIFOZINES | SOORTEN.

INVOKANA: SINDS 1 DECEMBER 2014 IN BELGIE.

DAPAGLIFOZINE (FORXIGA)
CANAGLIFOZINE (INVOKANA)
EMPAGLIFOZIN (JARDIANCE) (Boehringer Ingelheim)

SERGLIFOZINE

Reeds eerste fase resultaten gepubliceerd.

In verdere onderzoeksfase: voorbehouden voor behandeling obesitas.

Bij proefdierond

- verbeterde glycemiecontrole.
- positieve evolutie insulineresistentie. | I.R.
- béta cellen pancreas langer bewaard.

- daling TG spi

erzoek:

iegels

diabetes ()i
www.diabetes.be ;er y




VOORDELEN.

DALING BLOEDGLUCOSE NOOIT ZO STERK DAT HYPOGLYCEMIE VEROORZAAKT WORDT!

DALING VERLOOPT IMMERS ONAFHANKELIJK VAN INSULINE.

GEWICHTSVERLIES: -> GEMIDDELD 2 TOT 5 KG.

BEHANDELDE PERSONEN: 60 TOT 80 GRAM GLUCOSEVERLIES PER DAG.

= VERLIES VAN 300 KILOCALORIEEN.

SERGLIFOZINE: INDICATIE OBESITAS (IN ONDERZOEK)

DUIDELIJKE DALING SYSTOLISCHE BLOEDDRUK BlJ TYPE-2 DIABETES.

VERKLARING? -> VOORLOPIG GEEN.

diabetes (7).
www.diabetes.be B ‘




NADELEN.

2 X ZOVEEL INFECTIES URINEWEGEN EN GENITALIEN

GLUCOSE IS DE IDEALE GROEIOMGEVING VOOR ONGEWENSTE BACTERIEN EN SCHIMMELS.

AANWEZIGE NIERPROBLEMEN = C.I.

WERKING GLIFOZINES IS GEBASEERD OP GOEDE NIERFILTERS.

VERHOOGDE UITSCHEIDING WATER

VERHOOGD RISICO UITDROGING. !

COMBINATIE MET DIURETICA: RISICO LAGE BLOEDDRUK.

Lasix(domg @ T&Ww
' Sl | 2




WE HEBBEN NU GENEESMIDDELEN DIE:
' _> MEER INSULINE AANMAKEN F
_> INSULINE BETER LATEN WERK -
T -> GLUCOSE DOEN DALEN :
/ -> VIA DARM: | GLUCOBAY

SULFONYLUREA -> VIA NIER: | GLIFOZINES
INCRETINES
INSULINE (4)
GLITAZONEN METFORMINE
(GLUCOPHAGE)
e

GLUT 2 LR. GLUT 4

3 ‘v. ¥
g s U o

VETWEEFSEL LEVER SPIERCELLEN

dwgnawgstfseb?@ - EDDY FOULON




MEDICATIEBOX.

PLOEGBAZEN RAKEN MAKKELUKER OP HUN WERKPLAATS +
ZE ZIJN MET VOLDOENDE +
WERKLAST IS VERMINDERD.

NU NOG ONS “WEGENNET”"ONDERHOUDEN.

MEDICATIE TEGEN OVERMAAT GLUCOSE.

diabetes({I'7) EDDY FOULON

www.diabetes.be




£ ALS DE INSULINEPOORTIES NIET GOED MEER WERKEN. D
1 SLUTAGE. IR.
2A0 — |_| PLOEGBAZEN KRIJGEN DE POORT VAN DE WERKPLAATS MOEILUK OPEN.
PANCREAS

?
INSULINE HOE KAN DIT OPGELOST WORDEN?

¥ |3~
Gwr2 | | 'R LG IR ]
- {

RO W \
ba@iate g &
e ST WA

VETWEEFSEL LEVER SPIERCELLEN

SLUTAGE: LEEFTID, BUIKVET, TE WEINIG BEWEGING, ROKEN....

dtabetes@ Cﬁ Eddy Foulon »
www.diabetes.be




ALS DE INSULINEPOORTIES NIET GOED MEER WERKEN. ]H

PANCREAS MAAKT MEER INSULINE (PLOEGBAZEN) AAN.

ﬁ HYPERINSULINEMIE.

PANCREAS

INSULINE

AR )
HOERNE b e
ST VA

VETWEEFSEL LEVER

dtabetes@ C‘ Eddy Foulon »
www.diabetes.be




GEVOLGEN HYPERINSULINEMIE (te veel insuline in het bloed)

INSULINE RESISTENTIE .R. I

Insuline”poortjes” RAKEN “DOWN”.
Glucose kan nog minder in de cellen.

REACTIE LICHAAM MET VERHOOGDE “ALERTHEID”

“Stressvermogen” van het lichaam in alarmtoestand.
-> Verhoogde druk op het bloedvatenstelsel

VERMINDERDE ZOUT (Na) UITSCHEIDING DOOR DE NIER. ﬂ

DICA
U BLOEDDRK

/

@oogde bloeddruk _

EDDY FOULON

2 3

EVOLUTIE -> DIABETES




ANGIOTENSINOGEEN

I-rANGIOTENSINE I

-
diabetes -
www.diabetes.be

EDDY FOULON




WELKE MEDICATIE TEGEN HOGE BLOEDDRUK BIJ DIABETES? ACE-INHIBITOREN

STUDIES:
-> SIGNIFICANTE DALING TOTALE MORTALITEIT.

-> SIGNIFICANTE DALING CARDIOVASCULAIRE MORTALITEIT.

GROEIFACTOR
-> LV HART

->VASCULAIR ENDOTHEEL.

4

NIERPROTECTIEF! \ |

ACE-INHIBITOREN : EERSTE KEUS BIJ DIABETICI!

4

NEVENWERKING: PRIKKELHOEST.

¥

-> OVERSCHAKELING OP SARTANEN.

EDDY FOULON

Urine

ANGIOTENSINE Il: vasoconstrictie.
Pg: : vasodilatatie!

m)




WELKE MEDICATIE TEGEN HOGE BLOEDDRUK BIJ DIABETES?

CANDESARTAN

EPROSARTAN

IRBESARTAN

SARTANEN

.

A —
p——— -

== Micardis’
. EI——

| comprionhy e
7 Tabietzen

1 atpe st
-~

.

i
B Crowbras

A i N
3 T

TELMISARTAN

R —
Disvane 180 mg O wovarin
— e —r— 3

——

diabetes AR ymo
www.diabetes.be
11

= Valsartan EG

)l"" o g

==
11
LOSARTAN
b

Ow 1 Owe

I § LOORAVES .
|

OLMESARTAN TELMISARTAN
BEI.S.-\R 20 my
| o=
ANGIOTENSINOGEEN

=) [ ANGIOTENSINE Il

HDDY FOULON




MEDICATIEBOX.

MEDICATIE TEGEN HOGE BLOEDDRUK.
MEDICATIE TEGEN OVERMAAT GLUCOSE.

diabetes({I'7) EDDY FOULON

www.diabetes.be




AFGIFTE VET
(TG)AAN

\

[ETCEL

Figure 1:
Schematic Hlustration
of a Lipoprotein Particle

EIWITTEN

TG and CE

AR
5 0

A

¥ 9

"7’ ‘. i‘:;} »;m'l
x IX.Q.\ H A 0'< H

Phospholipid/ 10~ ’

v

el
LV
<— Cholester

ct

ol

VETCELLEN

INSULINE NODIG VOOR
AFSPLITSING (LPL)

VLDL-CHOLESTEROL

MEER “PLOEGBAZEN “ZIJN NODIG (x3) OM VET IN DE VETCEL TE KRIJGEN.

diabetes

www.diabetes.be

AFDELING
MIDDEN-LIMBURG|

EDDY FOULON




MEDICATIE TEGEN TE
HOGE VETSPIEGELS.

AFGIFTE VET
(TG)AAN
VETCEL

Figure 1:

EIWITTEN Schematic Hlustration

of a Lipoprotein Particle

A

5 TGand CE

v

olesterol

VETCELLEN

INSULINE NODIG VOOR
AFSPLITSING (LPL)

ct

b BlJ TEKORT AAN INSULINE

G|

-
diabetes oz
www.diabetes.be

VLDL-CHOLESTEROL

HOGERE VETSPIEGELS

EDDY FOULON

_ VLDL MINDER AFGIFTE TG. ‘




TG: < 150 MG/DL

FENOFIBRAAT CIPROFIBRAAT

e, Aad | g

e | g | Y —

T Hypertipen’ ,—I

A a9

BEZAFIBRAAT

EULITOP

EDDY FOULON »

CEDUR




MEDICATIEBOX.

MEDICATIE TEGEN VETTEN (TG).
MEDICATIE TEGEN HOGE BLOEDDRUK.
MEDICATIE TEGEN OVERMAAT GLUCOSE.

diabetes({I'7) EDDY FOULON

www.diabetes.be




PAI-1

—r e

,"§3<_Ch

A%
=0 5N 1y
)1\ 2’ h «-‘} w...’

~ H H

olester

v

ct

ol

AFGIFTE VET
(TG)AAN
VETCEL
Figure 1:
EIWITTEN S(‘/v('malli(l Hlustration
\ of a Lipoprotein Particle

VETCELLEN

INSULINE NODIG VOOR
AFSPLITSING (LPL)

-> AUTOMATISCH STIJGING PAI-1.

_

L J
diabetes e
www.diabetes.be

VLDL-CHOLESTEROL

HOGERE VETSPIEGELS
(VLDL).

EDDY FOULON

{——

BlJ TEKORT AAN INSULINE

VLDL MINDER AFGIFTE TG. ‘

m)




‘ BLOEDVERDUNNERS AANGEWEZEN.

‘ VERHOOGDE BLOEDSTOLLING.

-> AUTOMATISCH STIGING PAI-1.

_

HOGERE VETSPIEGELS
(VLDL).

L J
diabetes
www.diabetes.be

EDDY FOULON

AFGIFTE VET
(TG)AAN
VETCEL

VETCELLEN

INSULINE NODIG VOOR
AFSPLITSING (LPL)

BlJ TEKORT AAN INSULINE

_ VLDL MINDER AFGIFTE TG. ‘




ACETYLSALICYLZUUR (ASPIRINE)

ACETYLSALICYLZUUR VOORKOMT IN LAGE DOSIS ( 80 MG — 160 MG)
DAT DE BLOEDPLAATIJES AAN ELKAAR KLEVEN .

3 mm g0 Mg ~ w @im 1400

NIET AANGEWEZEN IN DE PRIMAIRE PREVENTIE.

WEL AANGEWEZEN IN SECUNDAIRE PREVENTIE.

ANTIAGGREGANTIA.

www.diabetes.be

1 EDD L
dlabetes@;m;;,'s;m,m Y FOULON




BLOEDVERDUNNERS. (ANTI-AGGREGANTIA)

CLOPIDOGREL PRASUGREL

srmsms

3R Eflent ’009

: P lawvix 75 mg

TICLOPIDINE

EDD L
dlapgtebs@mmm Y FOULON I
www.diabetes.be




MEDICATIEBOX.

BLOEDVERDUNNER.

MEDICATIE TEGEN VETTEN (TG).
MEDICATIE TEGEN HOGE BLOEDDRUK.
MEDICATIE TEGEN OVERMAAT GLUCOSE.

diabetes({I'7) EDDY FOULON

www.diabetes.be




Teveel glucose bindt aan eiwitten (cholesterol) -> “Versuikerde cholesterol”

VLDL-CHOLESTEROL

www.diabetes.be

diabetes @ Nipoe iR EDDY FOULON

Y 4
[
AFGIFTE VET
(TG)AAN
. VETCEL
VERSUIKERDE e
Schematic Hlustration
EIWITTEN of a Lipoprotein Particle
VETCELLEN
LDL-
CHOLESTEROL
I
VERSUIKERDE pyres ey

EIWITTEN
20
N /4’-‘11, TG and CE
; ! '-3°—Cho|estero
~‘ v .- )V'} ‘
103 ! S
Phospholrr)\d@j \

BLUFT OVER.




Versuikerde cholesterol is “denser” en oxideert VERSUIKERDE
gemakkelijker -> blijft meer kleven aan de bloedvaten! LDL-
CHOLESTEROL

VERSUIKERDE
EIWITTEN

TG and CE

w<+— Cholestero
'

AFGIFTE CHOLESTEROL
AAN WEEFSELS.

“/- 1
Phospholipid

BLUFT OVER.

diabetes! hga HiboEn tnepus EDDY FOULON -

www.diabetes.be




GEOXIDEERDE LDL-CHOLESTEROL -> MOEILIJKE OPNAME IN WEEFSELS.

ONZE “OPRUIMCELLEN” VAN HET IMMUUNSYSTEEM KOMEN IN ACTIE.

GEOXIDEERDE N
CHOLESTEROL. : « | MACROFAAG

DALING BLOEDFLOW!

diabetes @ Db epnd EDDY FOULON »
www.diabetes.be




BlJ TEVEEL CHOLESTEROL: DE MACROFAGEN “ETEN ZICH TE PLETTER”
EN VERANDEREN IN “SCHUIMCELLEN”

GEOXIDEERDE . g

©
CHOLESTEROL. - ¢ MACROFAAG

diabetes NiDDER LimBUR EDDY FOULON

www.diabetes.be




VERHOUDING TOTAAL CHOLESTEROL/ HDL-CHOLESTEROL MOET : < 3,5

AFGIFTE VET
(TG)AAN
VETCEL

Figure 1:
EIWITTEN Schematic Hlustration

of a Lipoprotein Particle

\ - VETCELLEN

INSULINE NODIG VOOR

* e,
L S — AFSPLITSING (LPL)
&)}q&" ' \
o [
= S o Nl U . BIJ TEKORT AAN INSULINE
VERHOUDING: TOTAAL-C/ HLD- C :< 3,5 VLDL-CHOLESTEROL

B.V. 140 - 40

-> AUTOMATISCH LAGERE HDL-C!

t HOGERE VETSPIEGELS _ VLDL MINDER AFGIFTE TG. ‘

(VLDL).

diabetes @ R — EDDY FOULON »
www.diabetes.be




DIABETES IS RISICOFACTOR OP ZICHZELF VOOR CARDIOVASCULAIRE AANDOENING.

Vrouwen / Manne
Geen diabetes Diabetes Geen diabetes Diabetes
Niet-roker Roker Niet-roker Roker Niet-roker Roker Niet-roker Roker

180/ 105 180/ 105

160/95 Leeftud 160/ 95
70

140/85 140/85

120/75 120/75

180/ 105 1807105

Leeftijd | 160/95
60

160/ 95

140/85 140/85

120/75 120/75

180/ 105 180/ 105

160/95

Bloeddruk (mmHg)

160/95

| Leeftijd
50

Bloeddruk (mmHg)

140/85 140/85

[120/75

120/75

180/ 105 180/105

' Leeftijd iag
40

1860/95

140/85 140/85

120/75

45678 45678 45678 45678 45678 45678 45678 45678

TOTAAL CHOLESTEROL / HDL CHOLESTEROL | | TOTAAL CHOLESTEROL / HDL CHOLESTEROL
MOET < 3,5

RISICONIVEAU. Risico in % van het optreden van een cardiovasculaire aandoening op 5 jaar.

M >30% M 25-30% [ 20-25% [ 15-20 10-15% W 5-10% M255% M <25%

T——

Bron: Updated New Zealand cardiovascular disease risk-benefit prediction guide. Rodney Jackson. BMJ 2000: 320 : 709-710.

-
diabetes A
www.diabetes.be




MEDICATIE TEGEN TE HOGE CHOLESTEROL.

ATORVASTATINE

PRAVASTATINE

oy —
C—
e My ve

Totalip 20 mg

<&

1Prareduct 20 mg
'.-" A P —— . S
e

v

FLUVASTATINE

ROSUVASTATINE

SIMVASTATINE

O winaeni

LESCOL 4

)

CRESTO

P20ms)

= R
o8 - rogvasisie, 2098
EZETIMIBE
= e
Ezrroc 683
T F'y
EHUAN w
dwgnav‘gstfsebes@ RS e EDDY FOULON
|




MEDICATIE TEGEN TE HOGE CHOLESTEROL.

SIMVASTATINE

EZETIMIBE
o
Ezroc §83
e IR

PRAVASTATINE

FENOFIBRAAT

*20mg

-
diabetes AR ymo
www.diabetes.be

EDDY FOULON
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EZETIMIBE

SIMVASTATINE

PRAVASTATINE
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MEDICATIEBOX.

PLOEGBAZEN RAKEN MAKKELUJKER OP HUN WERKPLAATS +
ZE ZIJN MET VOLDOENDE +

WERKLAST IS VERMINDERD.

WEGENNET ONDERHOUDEN.

MEDICATIE TEGEN TE HOGE CHOLESTEROL
BLOEDVERDUNNER.

MEDICATIE TEGEN VETTEN (TG).
MEDICATIE TEGEN HOGE BLOEDDRUK.
MEDICATIE TEGEN OVERMAAT GLUCOSE.

diabetes({I'7) EDDY FOULON

www.diabetes.be




KLEINE BLOEDVATEN (microvasculair)

LEVENSDUUR RODE BLOEDCEL: 3 MAAND.

Teveel glucose bindt aan eiwit hemoglobine

HbA1C: IS WEERGAVE VAN DE “ VERSUIKERING” VAN HET HEMOGLOBINE.

HbA1C: NORMAAL TUSSEN 4 - 6%

Hemoglobine A1C

RODE BLOEDCEL

Rode bloedcellen

HEMOGLOBINE

GLUCOSE

EDDY FOULON -

Hemoglobine Glucose

diabetes hga

www.diabetes.be




RODE BLOEDCEL

DE DOORSNEDE VAN DE KLEINSTE HAARVAATIES IS
KLEINER DAN DE DIAMETER VAN EEN RODE BLOEDCEL!

1 EDD L
dlanetebs@;ﬁ;;mmm Y FOULON I
www.diabetes.be




HOE HOGER DE HbA1c (VERSUIKERING)
HOE MINDER DE RODE BLOEDCEL ZICH KAN AANPASSEN AAN DE DIAMETEROPENING VAN HET BLOEDVAT

PROBLEEM BlJ GLUCOSEBINDING AAN HEMOGLOBINE: DE RODE BLOEDCEL
KAN ZICH NIET MEER AANPASSEN AAN DE NAUWE BLOEDVAATIES!

GROOT BLOEDVAT

KLEIN BLOEDVAT.

@ > =D

VOORZIENING ZUURSTOF WEEFSELS.

] EDD L
dlanetebs@:mm Y FOULON I
www.diabetes.be




Teveel glucose bindt aan hemoglobine

NIER

00G

vaatvies ——MM harde oogrok

niermerg of nlélbﬂp\l met urineporién

regenboogvlies (iris,
nierpyramide

00g-
kamer

glomerulus

lens

7
Ter hoogte van het netvlies en de oogzenuw

/
NEFROPATHIE:
(ziekte van het nefron = nierfilter)

RETINOPATHIE.
(ziekte van de retina = netvlies)

SENSORISCH

MOTORISCH

&
na inspanning, slaap).

AUTONOOM

diacpbetebs@ EDDY FOULON I
www.diabetes.be
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NEUROPATISCHE PIJN:
GEEN ZICHTBAAR LETSEL!

———

S =
ST .IlJ/c...l'///
\ " //.r&

%\qﬁw\m J/./ =

EDDY FOULON

NORMALE PIJN

diabetebs
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MEDICATIE TEGEN NEUROPATISCHE PIJN.

ANTIDEPRESSIVUM.

DULOXETINE AMITRYPTILINE
PREGABALINE GABAPENTINE
B g R i
B ot~ g =
] RICA x5
Cymbalti ‘ Redomer” i !-'!-"'“"
% ':i 25 mg o
::.-— i~

TC -ANTIDEPRESSIVUM.

ANTI-EPILEPTICUM

MISSELJKHEID,
MONDDROOGTE,
SLAPERIGHEID,
HOOFDPIJN

GEWICHTSTOENAME,
SLAPERIGHEID,
HARTGELEIDINGSSTOORNISSEN,
MONDDROOGTE,
GASTROPARESE..

diabetes () =

www.diabetes.be 8

GEWICHTSTOENAME,
DUIZELIGHEID,
SLAPERIGHEID,
TREMOR,
VISUSSTOORNISSEN.

EDDY FOULON

| NEURONTIN |




MEDICATIEBOX.

NU NOG HET RIJGEDRAG!

MEDICATIE TEGEN TE NEUROPATISCHE P1JN.
MEDICATIE TEGEN TE HOGE CHOLESTEROL
BLOEDVERDUNNER.

MEDICATIE TEGEN VETTEN (TG).

MEDICATIE TEGEN HOGE BLOEDDRUK.
MEDICATIE TEGEN OVERMAAT GLUCOSE.

diabetes({I'7) EDDY FOULON

www.diabetes.be




Algemeen: STOORNISSEN GROTE BLOEDVATEN:

- Progressief mef leeftijd

: 60j:5-10%

: 85 j: 50 — 60%

- Rokers: 3 tot 6 x meer risico

- Verhoogdel bloeddruk:

- Verhoogdel cholesterol;

1 Diabetici] 3,08 x meer risico

4 x meer risico

4 X meer risico.

I INSULINEPOORTIES!

=
diabetes B
www.diabetes.be
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LEEFSTIIL:

ROKEN:

-> NUMMER 1 RISICOFACTOR VOOR HART- EN VAATZIEKTEN.
-> NEGATIEVE IMPACT OP DE INSULINEGEVOELIGHEID.

MEDICATIE + ROOKSTOPBEGELEIDING

VARENICLINE

Vermoeden verhoogd risico
cardiovasculaire events!

EDDY FOULON

BUPROPION

Antidepressivum




MEDICATIEBOX.
+ LEEFSTUL

ROOKSTOP. (MEDICATIE?) (BEGELEIDING)
MEDICATIE TEGEN TE NEUROPATISCHE PIJN.
MEDICATIE TEGEN TE HOGE CHOLESTEROL
BLOEDVERDUNNER.

MEDICATIE TEGEN VETTEN (TG).

MEDICATIE TEGEN HOGE BLOEDDRUK.
MEDICATIE TEGEN OVERMAAT GLUCOSE.

diabetes({I'7) EDDY FOULON
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PREVENTIEVE MAATREGELEN: LEEFSTIJL

ROOKSTOP

BEWEEG REGELMATIG.

POSITIEF EFFECT OP SUIKERWAARDEN (INSULINEPOORTJES WERKEN BETER)

POSITIEF EFFECT OP HDL-C.

GEWICHT ONDER CONTROLE.
IDEAAL BMI < 25.
BlJ OVERGEWICHT: MINSTENS 5—-10 % GEWICHT VERLIE;N./ .R.
BUIKVET: VERHOOGD RISICO HART EN VAATZIEKTEN. \
WERKT IN OP DE INSULINEPOORTIES! g

GEEN MEDICATIE! l

EDDY FOULON

=diabetes

www.diabetes.be
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MEDICATIEBOX. + LEEFSTUL

BEWEGING + GEWICHTSCONTROLE (GEEN MEDICATIE!)
ROOKSTOP. (MEDICATIE?) (BEGELEIDING)

MEDICATIE TEGEN TE NEUROPATISCHE PIJN.
MEDICATIE TEGEN TE HOGE CHOLESTEROL
BLOEDVERDUNNER.

MEDICATIE TEGEN VETTEN (TG).

MEDICATIE TEGEN HOGE BLOEDDRUK.

MEDICATIE TEGEN OVERMAAT GLUCOSE.

diabetes({I'7) EDDY FOULON
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IMMUNOLOGISCH SYSTEEM = onze natuurlijke verdediging.

-Reden:

-Immunologish systeem van diabeet gaat achteruit. .>> Q

/{— macrofaag
\\_/\

Verminderde activiteit leucocyten (witte bloedcellen)
- Daling chemotaxie ( beweging naar de infectie)

- Daling fagocytose ( “oppeuzelen” bacterie)

Daling antibacteriéle en antivirale activiteit.

|
\/

dtabetes EDDY FOULON

w.diabetes.be P




IMMUNOLOGISCH SYSTEEM = onze natuurlijke verdediging.

-Immunologish systeem van diabeet gaat achteruit.

-Gevolg: meer kans op infecties.
: Minder vlugge genezing infecties.

P.s: Steeds terugkerende ontstekingen (b.v. blaas) kunnen wijzen op diabetes.

WONDVERZORGING!

GRIEPVACCINATIE!

diabetes (1)
www.diabetes.be 4
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MEDICATIEBOX. + LEEFSTUL

PLOEGBAZEN RAKEN MAKKELUKER OP HUN WERKPLAATS +
ZE ZIJN MET VOLDOENDE +

WERKLAST IS VERMINDERD +

WEGENNET IS ONDERHOUDEN+

RUGEDRAG IS COMFORTABEL EN AANGEPAST.

KOETSWERK WAGEN ONDERHOUDEN.

EXTRA AANDACHT WONDVERZORGING!

VACCINATIES.

BEWEGING + GEWICHTSCONTROLE (GEEN MEDICATIE!)
ROOKSTOP. (MEDICATIE?) (BEGELEIDING)

MEDICATIE TEGEN TE NEUROPATISCHE PIJN.
MEDICATIE TEGEN TE HOGE CHOLESTEROL
BLOEDVERDUNNER.

MEDICATIE TEGEN VETTEN (TG).

MEDICATIE TEGEN HOGE BLOEDDRUK.

MEDICATIE TEGEN OVERMAAT GLUCOSE.

diabetes({I'7) EDDY FOULON
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| el | WANNEER BEGINT DE VERWERKING?

SWEETS

PLOEGBAZEN

WIE? INSULINE

¥

POORT o—
WERKPLAATS . || | WAT MOET ER

GEBEUREN?

SPIERCEL

VETCEL
LEVERCEL

WEGENNET : ONDERHOUDEN + AANGEPAST RIJGEDRAG = . : .-

WAGEN: PREVENTIEF ONDERHOUD + KOETSWERK.

TE VERWERKEN

diabetes@mm.« { EDDY FOULON '
www.diabetes.be




GLUT: GLUCOSE “POORTIJES” I.R.: INSULINE “POORTIJES”

ALS INSULINEPRODUCTIE VOLLEDIG STILVALT:
-> ORALE MEDICATIE HELPT NIET MEER OM INSULINE AAN TE MAKEN
-> WE MOETEN INSULINE TOEDIENEN

PLOEGBAZEN ZELF AANLEVEREN.

INSULINE
: £ J o i R W ‘ / — £ = t.._ =
o
/ " ;\:“"/ ;\,\ f’ (& { :xv-&_«."‘ ~//, s,
VETWEEFSEL LEVER SPIERCELLEN

[ E
dtacpgtebs@;;;;,mm DDY FOULON I
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MEDICATIEBOX. + LEEFSTUL

PLOEGBAZEN VOLLEDIG AANGEBRACHT VAN BUITENUIT!
WERKLAST IS VERMINDERD +

WEGENNET IS ONDERHOUDEN+

RIUGEDRAG IS COMFORTABEL EN AANGEPAST.
CARROSSERIE ONDERHOUDEN.

INSULINE
EXTRA AANDACHT WONDVERZORGING!
VACCINATIES.

BEWEGING + GEWICHTSCONTROLE (GEEN MEDICATIE!)
ROOKSTOP. (MEDICATIE?) (BEGELEIDING)

MEDICATIE TEGEN TE NEUROPATISCHE PIJN.
MEDICATIE TEGEN TE HOGE CHOLESTEROL
BLOEDVERDUNNER.

MEDICATIE TEGEN VETTEN (TG).

MEDICATIE TEGEN HOGE BLOEDDRUK.

MEDICATIE TEGEN OVERMAAT GLUCOSE.

diabetes({I'7) EDDY FOULON
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HOE ZIET INSULINE ERUIT?
HOE IS INSULINE SAMENGESTELD?
WAT IS HET VERSCHIL TUSSEN INSULINES?

HOE KOMT HET DAT SOMMIGE INSULINES LANGER WERKEN DAN ANDERE?

WELDRA INSULINE ZONDER NAALD ? ...

APIDRA ACTRAPID INSULATARD LANTUS

7" ) -
| F

J ;
Actrapid® Penfill® T Insutatard® Pendill® .l @ Lantus’ .

LANGWERKEND.

ULTRASNEL SNEL. INTERMEDIAIR.

EDDY FOULON -
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INSULINE BESTAAT UIT 2 KETENS AMINOZUREN (A + B)

A | 2ramwozuren PEPTIDE

vy

(]
=

7y -2
— S— -_w STE— S Cm— g

n-Cys-Cys—Thr-Ser-lIe—Cys-Ser-Leu—Tyr-Gln-Leu—Glu—Asn-Tyr-Cys-Asn|

1Leu- ys-G!y-Ser-His-Leu-Val-G!u-Ala-Leu-Tyr-Leu—Va ~-Cys

e o
-
n

[« p]
Y
~

A%n G1u

Val Aﬁg
I

Phe Thr~Lys-Pro-Thr—Tyr-Phe-Phe~Gl§

E 30 AMINOZUREN
: e EDDY FOULON
qﬁgﬁs&igq;pmmwm |I|'>




1921.: klinisch nut insuline aangetoond. (Banting en Best) -> eerste insulines:
-> gezuiverde vormen uit pancreas runderen en varkens.

VERSCHILLEN TUSSEN HUMANE-, VARKENS-, EN RUNDSINSULINE.

-oooooog}obgg)o OO00000O0  |FIANNGIREN

ol
9,

OOJQOOOOQOOOOOOOOOO@ 0:0.0:0,0,0,0:0,00, )
! 1 1 4 § 67 8 % WM H uU®BMBN BN NP D EEETEN X

- - -~ 30 AMINOZUREN

AMINOZUUR RUND VARKEN MENS.

8 ALA THR THR

10 VAL ILEU ILEU
ALA ALA THR

VARKEN-I: 1 VERSCHIL..
RUND-I: 3 VERSCHILLEN

[ EDD L
dlabetes@ e Y FOULON
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In begin veel ONZUIVERHEDEN
-> antistoffen tegen insuline.
-> geleidelijk meer ZUIVERE PREPARATEN
-> verhoging doeltreffendheid .

Nadeel: KORTE WERKINGSDUUR (6 tot 8 uur)
-> meerdere inspuitingen per dag nodig
+ injectiecomfort slecht (dikke naalden).

4

ONTWIKKELING: INSULINES MET VERTRAAGDE AFGIFTE.
-> doel : LANGERE WERKINGSDUUR.

EDDY FOULON




1946: verlengde werking
-> principe van Krayenblhl en Rosenberg.
-> |ater gemodificeerd door HAGEDORN.

Insuline binding aan PROTAMINE eiwit in neutraal milieu (NPH)
(neutraal protamine Hagedorn)

1951: Verlengde werking:
-> principe HALLES MOLLER.
-> ZINK concentratie boven de 0.5 mcg/liter
-> verlaagt de oplosbaarheid van insuline:
vnl bij neutrale pH.

-> vorming zinkinsuline neerslag:
-> S.C. toediening: vertraagde afgifte.

diabetes(

Y ArosLine
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INSULINE KAN VOORKOMEN ONDER 2 VORMEN: AMORF OF KRISTALLIN.

Kristallijn is minder oplosbaar en amorf is vlugger oplosbaar.

HUMANE INSULINE: beide vormen aanwezig.

VARKEN: enkel amorfe vorm

RUND: enkel kristallijn

LENTE: 30 % amorfe varkensinsuline — 70% kristallijne rundinsuline.

NOVO LENTE: UIT HANDEL.

m)




In de jaren 80: HUMANE INSULINES.

Gemaakt via recombinant DNA-technologie.

Onafhankelijke synthese van de A en de B keten door Echerichia Coli.
Daarna chemische koppeling van de eiwitketens.

Synthese humane pro-insuline door gistcellen: Saccharomyces Cerevisiae
Daarna enzymatische afsplitsing C-peptide

B
Voordeel: : i
-> minder aanleiding tot insuline-antilichamen. —s
prainzulin
Bcd
S B
F insulin
—%
free C peptide

diabetes
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HUMANE INSULINE KAN VOORKOMEN ONDER 2 VORMEN: AMORF OF KRISTALLIN.

!

MONOTARD: 30% amorfe insuline humaan en 70% kristallijne insuline humaan.

MONOTARD: UIT HANDEL.

EDDY FOULON




ACTIEVE VORM.

Disuitide Bridges

PANCREAS PRODUCEERT PRO-INSULINE.
= INSULINE

-
diabetes B o
www.diabetes.be

INSULINE MONOMEER % 3 B

F inzulin .
—%5

free C peptide

KETENS A EN B “ROLLEN ZICH AUTOMATISCH OP”

EDDY FOULON '




Disuitide Bridges

EEN INSULINEPREPARAAT GEMAAKT MET HUMANE INSULINE:
KOMT VOOR ONDER VORM VAN HEXAMEER.

1

HEXAMEER HELIXVORM
6 INSULINEMONOMEREN h IN OPLOSSING - INSULINEMONOMEER.
VERBINDEN ZICH AAN 1 ZINK

g APDELING EDDY FUULUN
dlabetes@;mm — -
www.diabetes.be




INSULINE PREPARAAT KOMT VOOR ALS HEXAMEER (6 insulines samen)
INSULINE ZELF :WERKZAAM ALS MONOMEER (1 enkele insuline)

Disuitide Bridges

INSULINE MONOMEER

Gly

I
|

1

Vll
T
|

e

(2]

u
Gin-Cys-Cys-Thr-Ser-1le-Cys-Ser-Leu-Tyr-Gln-Leu-Glu-Asn-Tyr-Cys-4sn
His-Leu-Cys-Gly-Ser-His-Leu-Val-Glu-Ala-Leu-Tyr-Leu-Yal-Cys

G GJY
3 Aln Gfu
vll Arg
! Pllxe Thr—Lys-Pro—Thr—Tyr—Phe—Phe—GI}l
o \
2 N . HISTIDINE
I’
\ 4
\
V{‘
- INSULINE HEXAMEER
1
1;?
5

1 EDD L
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HUMANE INSULINES

AANGEMAAKTE HUMANE INSULINE IN OPLOSSING KOMT VOOR ALS HEXAMEER

OM WERKZAAM TE ZIJN MOET HET EERST OMGEZET WORDEN
IN EEN MONOMEER.

DIT DUURT ONGEVEER 10 MINUTEN

ONS AANGEMAAKTE INSULINEPREPARAAT VERLIEST
DAARDOOR 10 MINUTEN AAN WERKINGSSNELHEID

[ EDD L
dlaPFtebs@mmm Y FOULON I
www.diabetes.be




HUMANE INSULINES

PREPARATEN: NEUTRALE OPLOSSING VAN KISTALLUNE HUMANE INSULINE
(met laag gehalte aan zink).

4

- INSULINEPREPRAAT (HEXAMEER).

- OMZETTING IN MONOMEER (= WERKZAME VORM):

U

SNELWERKENDE: ACTRAPID, REGULAR, INSUMAN RAPID.

1 EDDY FOULON
dlabetes@;;,;;;,':.;,M.,w,c »
www.diabetes.be




HUMANE INSULINES

SNELWERKENDE: ACTRAPID, REGULAR, INSUMAN RAPID.

20 TOT 30 minuten voor eten.
Werking na 20 tot 30 minuten, maximum werking na 1 tot 4 uur.
Werkingsduur: 6 tot 8 uur.

7 FOULON
dta?betebs@ e e EDDY »
www.diabetes.be




HUMANE INSULINES

PREPARATEN:
Koppeling van equimoleculaire (= ISOFAAN) hoeveelheid basisch eiwit (PROTAMINE)
Aan humane insuline in neutrale oplossing (+laag gehalte aan zink).

4

Insuline komt langzaam vrij vanuit de injectieplaats. +
( = Neutral Protamine Hagedorn). —

U

INTERMEDIAIRE WERKING:
HUMULINE NPH, INSULATARD, INSUMAN BASAL.

1 EDD L
dlabetes@;m;;,'s;m,m Y FOULON
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HUMANE INSULINES

INTERMEDIAIRE WERKING:

Begin werking: nala 2 uur.
Na 10 tot 18 uur uitgewerkt.

Probleem NPH: soms onregelmatige opname
-> gevolg: soms sterk variérende nuchtere bloedglucose spiegels.

Kans op nachtelijke hypoglycemiéen als inspuiting voor slapen.

HUMULINE NPH INSULATARD INSUMAN BASAL

Insuman o 8

diabetes@ gomme e |

www.diabetes.be




HUMANE INSULINES | | co\MBINATIEPREPARATEN

Humuline regular (30%) +

Humuline NPH (70%) 20 a 30 minuten voor maaltijd inspuiten

Werking na: 20 a 30 min.
Duurt: 10 tot 16 uur.

SNELWERKENDE

INSULINE INTERMEDIAIR

dianetebs@msmzmm EDDY FOULON I
www.diabetes.be




Eind 1999:
-> ANALOGE INSULINES (verschillen in structuur van humane insuline)

Structuur gewijzigd om de gewenste kinetiek te bekomen.

4

VARIANTEN GEMAAKT VAN HUMAAN INSULINE.

¥

KAN VIA DNA-RECOMBINANT TECHNIEKEN WORDEN AANGEMAAKT.

APIDRA NOVORAPID LEVEMIR LANTUS

.:. Lantus’ ..

B 100 emintn it ( 308 Ladens

sdutsen .
i ictteriiom
Walae glarpre

s g a Vo

1 EDDY FOULON
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ANALOGE INSULINES

G i J IN DE KETENS 1 OF 2 AMINOZUREN VERVANGEN OF VAN PLAATS VERWISSELEN.
ile
Vll
G|Iu

|
Gln-Cys—Cys-Thr-Ser-]le-Cys—Ser-Leu—Tyr-Gln-Leu—Glu—Asn—Tyr-Cys-Asn|

1Leu- ys-Gly-Ser-His-Leu-Val-Glu-Ala~Leu-Tyr-Leu-Va ~-Cys

e o
-
n

[« p]
Y
~

A%n 01 u

Val Arlg
I

Phe IThr-Lys-Pro-Thr—Tyr-Phe-Phe- Gly

E 30 AMINOZUREN
: e EDDY FOULON
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ANALOGE INSULINES

=> HIERDOOR ONTSTAAT EEN LADINGSWUZIGING:

-> DEZE IS VERANTWOORDELIJK VOOR DE VORMING VAN MONOMEREN .

ONS AANGEMAAKT INSULINEPREPARAAT KOMT DIRECT
VOOR ONDER VORM VAN MONOMEER!

N

INSULINE HEXAMEER

2

] EDD L
dlabetes@:.ﬁ;;mm Y FOULON
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10 MINUTEN WINST!

INSULINE MONOMEER:
WERKZAME VORM.

Disuitide Bridges
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ANALOGE INSULINES

INSULINE LISPRO

Gly

—

e

I
|
l
| 1
T
|
l

=

(73]

i | .

Gin-Cys-Cys-Thr-Ser-1le-Cys-Ser-Leu-Tyr-Gln-Leu-Glu-Asn-Tyr-Cys-Asn

His-Leu-Cys—G!y-Ser-His—Leu—Val-Glu-Ala—Leu-Tyr—Leu-Va!—C$s

E; G!n GJy
ALn G{u
VEI.I Arg e
Pllxe Thr-Lys-Pro-Thr-Tyr-Phe-Phe-Gl| yl‘

/

HUMALOG

Lysine op B29 en Proline op B28 van humane insuline omgedraaid.

1 EDDY FOULON
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ANALOGE INSULINES

Gly

—

e

=

INSULINE ASPART

(73]

u |

I
I
l
| 1
T
|
1

Bl .

Asn

Yal

|
Phe

Gin-Cys-Cys-Thr-Ser-1le-Cys-Ser-Leu-Tyr-Gln-Leu-Glu-Asn-Tyr-Cys-Asn
His—Leu-Cys-G!y-Ser-His—Leu—Val-Glu-Ala—Leu-Tyr-Leu-Va!—C&s

GJy
G{u
Arg

Thr-Lys-Pro-Thr-Tyr-Phe-Phe-Gly

1

NOVORAPID

-
diabetes B o
www.diabetes.be

Proline op B28 wordt vervangen door asparaginezuur.
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ANALOGE INSULINES

Gly

—

e

I
l
1
| |
T
l
1

<

(73]

u I

AN

Gin-Cys-Cys-Thr-Ser-1le-Cys-Ser-Leu-Tyr-Gln-Leu-Glu-Asn-Tyr-Cys-Asn
His—Leu-Cys-G!y-Ser-His-Leu—Val-Glu—Ala-Leu-Tyr-Leu—Va!-C$s

E; G!n GJy
Asn G{u
Va Arg
PLe Thr-Lys-Pro-Thr—Tyr-Phe—Phe-GlJ

INSULINE GLULISINE

APIDRA

Lysine (Lys) op B29 wordt glutaminezuur ( Glu).

Asparagine (Asn) op B3 wordt lysine (Lys).

y EDDY FOULON
diabetes @
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ANALOGE INSULINES

ULTRA-SNELWERKENDE : APIDRA, HUMALOG, NOVO RAPID.

WERKING: REEDS NA 10 TAL MINUTEN KORTE WERKINGSDUUR: 2 TOT 5 UUR.

B
|

HUMALOG: INSULINE LISPRO NOVORAPID: INSULINE ASPART

APIDRA: INSULINE GLULISINE

VOORDELEN:
- Mogelijkheid om de insulinetoevoer aan te passen aan de maaltijden (> levenskwaliteit)

- Veel minder kans op laattijdige hypoglycemie (gezien de korte werking).

diabetes@mmm EDDY FOULON

www.diabetes.be




COMBINATIEPREPARATEN

EN DEZELFDE ANALOOG GEFIXEERD OP PROTAMINE

COMBINATIE MET ULTRASNELWERKEND INSULINE-ANALOOG.

INSULINE ASPART N INSULINE- ASPART
(NOVORAPID) + PROTAMINE

=>: NOVOMIX 30—-50-70

30% ASPART 50% ASPART

diabetes(:7)

www.diabetes.be

70% ASPART




COMBINATIEPREPARATEN

COMBINATIE MET ULTRASNELWERKEND INSULINE-ANALOOG.
EN DEZELFDE ANALOOG GEFIXEERD OP PROTAMINE

=
(HUMALOG) + || +PROTAMINE leoes=

e

e ‘
s 09

L

=>HUMALOG MIX: 25 + 50
25% LISPRO 50% LISPRO

ﬂ&a
 { gt
¥ Humalog'

' Moigx25'§?:
\ ey
g —
EEET o

:'7_ a N
4 »
FEEEE= O

v; '

- —
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LANGWERKENDE INSULINE ANALOGEN.

tl Lantus’ ...
i m-i‘h-lnuuun
.l oo

Walae glarpre

A g eV

¥

.G

—

e

I
l
1
| |
T
l
1

<

(73]

u |

Gin-Cys-Cys-Thr-Ser-1le-Cys-Ser-Leu-Tyr-Gln-Leu-Glu-Asn-Tyr-Cys4isn
N

GLARGINE (LANTUS)

His—Leu-Cys-G!y-Ser-His-Leu—Val-Glu—Ala-Leu-Tyr-Leu—Va!—C$s

B G!n GJy
|

A%n 01u

Yal Arg

|
Phe m Thr-Lys-Pro-Thr-Tyr-Phe—Phe-Gl3!'
Asparagine (Asn) op A21 wordt proline.

Na B30: verlenging met|2 x arginine. |
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LANGWERKENDE INSULINE ANALOGEN.

& Lantus' ...
100 amintvind { 306 nbeonc —
P
Sluthon specSabe oo (0ot
Sjehomr by e 4 ¢
Wadae glarpre Tta vy

D Vel S S

Neutrale pH: lage oplosbaarheid. N
pH 4 : volledig oplosbaar.

GLARGINE (LANTUS)

S.C. injectie -> zure oplossing geneutraliseerd.
-> vorming micro neerslag.

-> hieruit kleine hoeveelheden gedurende 24 uur in bloed opgenomen.
(in constant tempo)

Opnameprofiel: geschikt voor basale insuline met stabiele werking over 24 uur
(geen piekeffect!)

diabetes@::.m«m EDDY FOULON

www.diabetes.be




LANGWERKENDE INSULINE ANALOGEN.

INSULINE DETEMIR (LEVEMIR)

.G

¥

—

e

I
l
1
| 1
T
|
1

=

(73]

u

Gin-Cys-Cys-Thr-Ser-1le-Cys-Ser-Leu-Tyr-Gln-Leu-Glu-Asn-Tyr-Cys-Asn
His—Leu-Cys-G!y-Ser-His—Leu—Val-Glu—Ala—Leu-Tyr-Leu-Va!—C£s

E; G!n GJy
|

"‘T“ VETZUURSTAART Glu

Yal Arg
Pha Thr-Lys-Pro-Thr-Tyr-Phe-Phe-Glyl

AN

Aminozuur Threonine op B30 verwijderd.

Lysine (Lys) op B29 krijgt een vetzuurketen.

O

DESB30 PO ¢
OH

MYRISTINEZUUR
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LANGWERKENDE INSULINE ANALOGEN.

Eens in het bloed: vetzuurstaart hangt zich vast aan albumine -> depoteffect.
(Insuline wordt traag en langdurig vrij gezet — 24 uur effect)

Na 8 uur wel piekeffect (niet zo uitgesproken als bij NPH insulines.)

dia‘ybetebs@:.m«m EDDY FOULON I
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LANGWERKENDE INSULINE ANALOGEN. DEGLUDEC (TRESIBA)

¥

.G

—

e

I
l
1
| |
T
l
1

<

(73]

u I

Gin-Cys-Cys-Thr-Ser-1le-Cys-Ser-Leu-Tyr-Gln-Leu-Glu-Asn-Tyr-Cys-Asn

His—Leu-Cys—G!y-Ser-His-Leu—Val-Glu-Ala-Leu-Tyr-Leu—Va!-C$s

E; G}n GJy
ALn G{u
Yal Arg
PLe ///7Fhr—Lys—Pro-Thr—Tyr-Phe—Phe—GlJ
AN

Lysine op B29 krijgt ook vetzuurketen
Echter DIVETZUURKETEN

HOzC\/\/\/\/\/\/\/Y'N'\(\Xo

DESB30 0 H Cof
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‘ Aminozuur Threonine op B30 verwijderd.




AANMAAK PREPRAAT: DEGLUDEC IN OPLOSSING.

Veel grotere chemische structQur ( MULTIHEXAMEREN):
-> Individuele deeltjes worden 7ee
-> kan tot enkele dagen blijven werken
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AANMAAK PREPRAAT: DEGLUDEC IN OPLOSSING.

Veel grotere chemlsche structQur ( MULTIHEXAMEREN)
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LANGWERKENDE INSULINE ANALOGEN. DEGLUDEC (TRESIBA)

MULTIHEXAMEER -> HEXAMEER -> MONOMEER.

dianetebs@msmzmm EDDY FOULON I
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Veel grotere chemische structuur ( MULTIHEXAMEREN):
-> Individuele deeltjes worden zeer geleidelijk afgegeven.
-> kan tot enkele dagen blijven werken.

Na 1 injectie: product ncg tot 96 uur detecteerbaar in bloed.

1 X per 24 uur: injectie
-> telkens creatie stabiel plateau dat bij iedere injectie aangevuld wordt.

-> tijdstip injectie niet meer zo belangrijk.
(zolang in de tijdspanne van 24 tot 48 uur na vorige injectie)

1 EDDY FOULON
d lanet ebs@ B o »
www.diabetes.be




16 WEKEN

TYPE-2 DIABETES: DRGLUDEC 1 X PER DAG m VERSUS GLARGINE 1 X PER DAG.

9.0" HbA1lc: zelfde daling,
' » nsiiline deaglidec 1i/das ook met 3 x per week!
) * Insuline degludec 3x/week
= * Insuline glargine 1x/dag
2
o
N’
., 8.01
<
T
751 ‘ 1! Lantus’ ..
| 0 .n......:'?.‘."“-l*ﬂ
T 73% B e
B S
7.0° -
0 4 8 12 16
Weken (sinds randomisatie)
GLARGINE
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16 WEKEN

TYPE-1 DIABETES:YWEGLUDEC VERSUS GLARGINE 1 X PER DAG.

-0.0

g \ & i nsu I ii- [ E‘\‘ I l [d eC ] X (f{ a Q
‘ + Insuline glargine 1x/das
20 4 . e glargine 1x/dag
]
R
S —0.4
o | ?ﬂhntus‘m..
> ! n!-hmumw« .
- g
< - i
a 0.6 e
5 5 .
J
o8 J A
; " . 12 16 GLARGINE
Weken (sinds randomisatie)

HYPOGLYCEMIEEN: 28% MINDER BlJ DEGLUDEC

e
HbA1c: zelfde daling NACHTELIJKE HYPOGLYCEMIEEN: 58% MINDER BlJ DEGLUDEC
diabetes@:&zmmm EDDY FOULON |




Tresiba® FlexTouch® 100 eenheden/ml | | Maximaal 80
eenheden

per injectie

Totaal 300 Dosisinstelling in
eenheden .

stappen van 1 eenheid
per pen

Tresiba® FlexTouch® 200 eenheden/ml Maximaal 160

eenheden
per injectie

Totaal 600
eenheden per pen

Dosisinstelling in
stappen van 2 eenheden

Formulering Tresiba met hogere sterkte:
-> voor patiénten die hogere dosis insuline nodig hebben.

diabetes hga
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Tresiba® FlexTouch® Tresiba® FlexTouch®
100 eenheden/ml 200 eenheden/ml

Voor patiénten die kleurenblind zijn, is er een voelbare code (2 puntjes).

De sterkte van de 200 eenheden/ml insuline
wordt aangegeven in een rood kader.

Voor eerst wordt een insuline met 200 IE/ml in Europa goedgekeurd.

] EDD L
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TOEKOMST INSULINE
ZONDER NAALD ?
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HISTORIEK.

EXUBERA A
- 2005: Pfizer (England): EXUBERA.
[ - 2006: Goedkeuring: Food and Drug Admnistration. (FAD)
— “ : Ook op de markt in de VS.
- ';.‘ (
& 2006: Britse nationale gezondheidsdienst:
= S, .. (National Institute for Health and Clinical Excellence)
-
oo | VOORDELEN WEGEN NIET OP TEGEN DE NADELEN.
S W -
B N P ENKEL IN GEVAL VAN INJECTIEFOBIE.

2007: Pfizer stopt met productie en distributie Exubera.

diabetes (1)
www.diabetes.be 4

EDDY FOULON




INHALATIE INSULINE EXUBERA: NADELEN

EXUBERA

PATIENT MET BRONCHITIS -> INSULINE NIET GOED VERSPREID IN LONGEN.

WISSELWERKING TUSSEN LONGBLAASIJES EN DEZE INSULINE MOGELUK.

EXUBERA MEER IMMUNOGEEN ( VERHOGING INSULINE ANTILICHAMEN).

HYPOGLYCEMIEN ERNSTIGER.

ASTMA EN COPD PATIENTEN: BRONCHOSPASMEN MOGELIJK!

NIET OPSTARTEN BlJ ASTMA EN COPD!

NIET OPSTARTEN BlJ ROKERS!

] liga s EDDY FOUL
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JANUARI 2008:

NOVO NORDISK :
-> STOPT MET DE ONTWIKKELING VAN HUN EIGEN INHALEERBARE INSULINE.

(AERx)

MAART 2008:

ELI LILLY:
-> STOPT MET DE ONTWIKKELING INHALEERBARE INSULINE.

SEPTEMBER 2008:

_ MANNKIND CORPORATION:
-> WERKT ALLEEN VERDER AAN DEZE INSULINE TOEDIENING.

NAAM: TECHNOSPHERE INSULINE

diabetes
www.diabetes.




JULI 2010:

-> NEW DRUG APPLICATION LOPENDE IN VS VOOR TECHNOSPHERE INSULINE
BlJ DE FAD (FOOD AND DRUG ADMINISTRATION)

-> NAAMSVERANDERING: TECHNOSPHERE INSULINE -> AFREZZA

JUNI 2014:

-> GOEDKEURING

“Dreamboat Inhaler”

Q EDDY FOULON

diabetes




11 AUGUSTUS 2014: (Parijs en Valencia Californie):

-> Sanofi en Mannkind Corporation:

-> Sluiten akkoord voor de ontwikkeling en commercialisatie van AFREZZA.

SANOFI :
Verantwoordelijk voor de commercialisatie en administratie.

MANNKIND:

Productie in zijn fabriek (Danbury, in Connecticut (USA)

Samen zullen ze de winsten of verliezen delen:
SANOFI: 65% - MANNKIND: 35%.

Verwachtte datum lancering: VERENIGDE STATEN -> EERSTE TRIMESTER 2015

diabetes (7).
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BLAUWE CARTRIDGE: 4 EENHEDEN

GROENE CARTRIDGE: 8 EENHEDEN

AFREZZA® # of 4 unit # of 8 unit

(blue) (green)
Dose cartridges needed  cartridges needed

up to 4 units 4 units

S-8 units 8 units
9-12 units 12 units
13-16 units | 16 units

17-20 units | 20 units

21-24 units | 24 units

“ Dreamboat Inhaler”

GEBRUIK VAN CARTRIDGE.

diabetes
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AFFREZA

NEVENWERKINGEN:

HOEST: 33%
- Eerste 10 minuten na de inhalatie, gewoonlijk eerste week therapie.

BRONCHOSPASMEN:
Gezien bij astmapatiénten en COPD.
-> Niet opstarten bij ASTMA en COPD.

KEEL: pijn of irritatie.

EDDY FOULON




HUMANE SNELWERKENDE INSULINE

AFREZZA (= Technosphere insuline) =
1? Humuline |

- . . i | Cartridge ===
Poedervormige formulatie van regular insuline. e

Indicatie: vanaf 18 jaar voor type-1 als type-2 diabetes.

Contra-indicaties:
- kinderen onder 18 jaar

- Zwangerschap en borstvoeding.
- Diabetische keto-acidose.
- Rokers, astma, COPD.

diabetes(®:

www.diabetes.be

EDDY FOULON




AFREZZA (= Technosphere insuline)

HUMANE SNELWERKENDE INSULINE

qzza:.——

ANALOGE ULTRASNELWERKENDE INSULINE

Beschouwd als ULTRA-SNELWERKEND INSULINE:
- > Begin werking : na 12 — 15 minuten.
- > Piek na 60 minuten
- > Duur van werking : 2,5 tot 3 uur. (Humalog tot 5 uur)

Inname: begin elke maaltijd of binnen de 20 minuten voor eten.

dtabetes EDDY FOULON
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INHALATIE INSULINE

:l @ Lantus’ ..

B 100 enintuind (300 Laben

OF

LANGWERKENDE INSULINE.

TYPE 1: ALTIJD IN COMBINATIE MET LANGWERKENDE BASALE INSULINE!

diabetes({l:7):tum
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Verwachtte kostprijs:

775 miljoen dollar........
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HARTELLJK DANK VOOR JULLIE AANDACHT!
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