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Standard di Cura

* ["autocontrollo glicemico continuativo, con
frequenza e modalita diverse, e utile per Ila
persona con diabete tipo 2insulino-trattato.

e "autocontrollo glicemico non continuativo e
potenzialmente utile per |la persona con
diabete tipo 2 in terapia orale o dietetica, ma
non sono disponibili chiare evidenze di
efficacia sul controllo glicemico.



Standard di Cura

* Le risultanze dei singoli trial, in particolare nei
diabetici non insulino-trattati, restano molto variabili
e questo dato si rispecchia nelle metanalisi.

* Gli studi considerano in modo difforme o non
considerano elementi chiave come |'utilizzo finale
dell’autocontrollo, le modalita” di discussione con i
curanti, I'insieme di circostanze (fisiologiche,
comportamentali e sociali) all’interno delle quali

I'autocontrollo viene realizzato.

Self-Monitoring of Blood Glucose (SMBG) in insulin- and non-insulin-using adults with diabetes: consensus
recommendations for improving SMBG accuracy, utilization, and research. Diabetes Technol Ther 2008;10:419-439.



Heaith Technology Assessment 2010; Vol. 14:No. 12

Self-monitoring of blood glucose in type 2

diabetes: systematic review

C Clar, K Barnard, E Cummins, P Royle
and N Waugh for the Aberdeen Health
Technology Assessment Group

« SMBG mayleadtoimprovedglycaemiccontrolonly in
the contextof appropriate education—
bothforpatients and health-careprofessionals— on
howtorespondto the data, in termsoflifestyle and
treatment adjustment.

* SMBG maybe more effectiveifpatients are
abletoself-adjustdrug treatment.



ALCUNE CONSIDERAZIONISUL
QUANDO LA GLICEMIA



Aggiustamento della terapia: utilizzo

della glicemia al risveglio
Haupt A, et al diabetologia 2004; 47 (suppl 2): A743
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Real-life application and validation of flexible intensive insulin-therapy
algorithms in type 1 diabetes patients™

8. Franc®™* D. Dardari®™!, B. Boucherie®", J.-P. Riveline*°, M. Biedzinski®", C. Petit®®,
E. Requeda?®, P. Leurent, M. Varroud-Vial®, G. Hochberg?, G. Charpentier P

La conoscenza del puro dato glicemico non e sufficiente
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—-+-— First dinner profile (glucids + proteins) (n = 27)

—-¢-_- Second dinner profile (glucids without proteins) (n = 27)

==4==Third dinner profile (glucids + proteins x 2) (n = 27)

—=— Fourth dinner profile (glucids + proteins x 2 + Howarka's correction) (n = 26)




PPG has a major impact on the 24-
hour glucose profile in people with
type 2 diabetes

Nocturnal Glucose
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Patient subgroup
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MonnierL, et al. Diabetes Care. 2007:30:263-9.



Role of Paired-Meal SMBG

L. Jovanovic The Diabetes Educator 2009 35: 1023
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Figure 1. Frequency of PPG >160 mg/dL and glucose excursions >40 mg/dL over 3 days (9 meals) in 3284 noninsulin-treated types 2 diabetes patients.®
Source: Bonora E, Corrao G, Bagnardi V, et al. Prevalence and correlates of postprandial hyperglycaemia in a large sample of patients with type 2 diabetes mellitus.
Diabetologia. 2006;49:846-854. Adapted with permission from Springer-Verlag.




PERCORSO TERAPEUTICO

Basal Plus
one prandial
for largest
i glucose
Basal insulin @xcursion
once daily :
(optimizad)

OHA mono- or
combination
therapy
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exercise 1¢ HbA, _ uncontrolled, FBG on target
uncontrolled PPBG >8.8 mmolL (»160 mg/dL)

Diet and




‘Titration, Titration, Titration. .
.self-titration’

e Studi utilizzati

— Treat to Target Am J Med. 2004 Feb 2;116 Suppl
3A:35-9S

— LANMET Diabetologia. 2006 Mar;49(3):442-51.
— ATLANTUS Diabetes Care 2005; 28: 1282-1288
— INITIATE Diabetes Care 2007; 30: 1364-1369.
— 303 Diabetes Obes Metab 2007; 9: 902—-913

— INSIGHT Can Fam Physician. 2008 Apr;54(4):550-
8GOAL Alc Diabetes Care 2006; 29: 1-8.

Diabetes, Obesity and Metabolism, 11 (Suppl. 5), 2009, 10-13
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Improvement of glycemic control in subjects with poorly controlled type 2

diabetes: comparison of two treatment algorithms using insulin glargine.
by: Melanie Davies, Fred Storms, Simon Shutler, Monique Bianchi-Biscay, Ramon Gomis, ATLANTUS Study Group

Diabetes care, Vol. 28, No. 6. (June 2005), pp. 1282-1288.

Increase in daily basal insulin glargine dose (1U)*

Mean FBG for the previous 3 Algorithm 1: titration at every visit; Algorithm 2: titration every 3 days;
consecutive days managed by physiciant managed by subjectt

=100 mg/dl and <120 mg/dl 0-2 (at the discretion of the investigator)# 0-2 (at the discretion of the investigator)+
(=5.5 mmol/l and <6.7 mmol/l)

=120 mg/dl and <140 mg/dl 2 2
(=6.7 mmol/l and <7.8 mmol/1)

=140 mg/dl and <180 mg/dl 4 2
(=7.8 mmol/l and <10 mmol/1)

=180 mg/dl (=10 mmol/1) 6-8 (at the discretion of the investigator)# 2

*Target FBG =100 mg/dl (=5.5 mmol/l). fReviewed by physician at each visit, either in person or over the telephone; titration occurred only in the absence of blood
glucose levels <72 mg/dl (<4.0 mmol/l). ¥Magnitude of daily basal dose was at the discretion of the investigator.




CiteULike MyCiteULike LOSearcl

Improvement of glycemic control in subjects with poorly controlled type 2

diabetes: comparison of two treatment algorithms using insulin glargine. 77
by: Melanie Davies, Fred Storms, Simon Shutler, Monique Bianchi-Biscay, Ramon Gomis, ATLANTUS Study Group

Diabetes care, Vol. 28, No. 6. (June 2005), pp. 1282-1288.
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Studio ELEONOR: Aspetti metodologici

Algoritmo di titolazione dell’insulina glargine e glulisina

Table 1. Algorithms for the titration of insulin glargine and insulin glulisine

s,
Mean FBG values from precading Ay
Starting dose 10 Units/day

=180 mg/dL +E Units
160-180 mgfdL +5 Units
140158 mig/dL +1 Units
120-138 mg/dL +2 Units
100-118 mgidL +1 Units
?D—'-IEI migddL Mo Change
' -2 Units

Prandial insulin algorithmt

Mean PPBG values from prece ; ;

Starting dose at the maal with the high Hut |.'.-::-E|t|:- randial point 0.05 Unitakgiday

=140 mg/dL +2 Units
1dﬂ—1 00 mg/dL Mo Change
' —2 Uniits

*Tiraticn tengek FBG <100 rmgydl; "Hiration farget PPEGE HO100 mighdL, FEG=tasting blood gluooss; PPEG=poatprarciial bleosd ghionss

Nicolucci ADA 2009



Studio ELEONOR: Risultati

Variazione dell’ HbA
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Standard di Cura:
Quale autocontrollo ?

Raccomandazioni sull'uso e e penodicita dell’autocontrollo

Sl individuano © seguant! class! dl pazient! In funzione dalla terasplac
1} Tarapia Insusnica Intan=va

2} Tarapia Insulinica convanzonaie o mista

3} Terapia Ipoglicemizzanta oraie con farmacl secretagogh

4} Terapia dictatica @/o con farmac! insulino-sansibilzzant!

2] & regoia 4 controlivdlie in condizion! routinarie
b) rumero Hlimitato In condizion! di squiibrio glicamioo 0 maisttie Intercorrantl. par perod
Brritats glla riscluzons dol fatto

2) numero dl controdl guotidian! parl & numaro dl inlezionl + 20% In routine
b) numera Hlimitato In condiziond Al squiibro glicamico 0 maiattie Intercorrant, par parod
brmitats alla riscluzdone dod fatto

2) numero al controlll part 3 un proflio settimanale su 4 punt! in routine

b) fino a Z controil/die In proscenza dl rischio slavato di Ipoglicamia o consaguenza
potenziaimanto gravi dali’ipoglicemia (coronaropatia, vasculopatia carabraia, retinopatia
prolifaranta)

c) numero Hlimitato In condiziond d squilibrio gllcamioo o maattie intorcorrant!, per period
Prmitats glla risciuzions ael fatto

Uafficacia dall’'autocontrofio defa glicemia In questa ciassa dl pazient! non & & tutt’oggl
dimastrata.

Fa eccazione a quanio sopea |l diabote gestazionaie in oul & Indicato I'sutocantrolio domicllare
della glcamia per decidara quando Inlzara I arapia insulnica; Ia frogquenza dol controll cave
es50re dacisa dal diabatoiogo In ralazione alle singoka situazion! aliniche.

Glucometrl: sono da considarars! Indispensablll per "affettuazions del"autocantrolio
domiclliara.

Aghi pungidito, In nuMar uguaia al numero dal controll pravistl, © pungiiito & scatto =ono
ugualimanta da considorarss indispansablil.

MACCOMANDAZION! SULLE VERSICHE
« Varifioars Ia teonica dal monitoraggio a Intarvaill regolar!

« Varifioare I'scouratozzs dol risutats
« Varificars @ capacita di utizzo dal risultat! da parts dol pazanto




Componenti per il successo
dell’autocontrollo

Motivazione

Indicazioni semplici e chiare fornite attraverso
un efficace educazione

Accuratezza

Glucometri che con immediatezza fornisco
dati necessari alla decisione terapeutica per
una analisi efficace



| pazienti hanno bisogno di comprendere i benefici che derivano
dall’lautomonitoraggio

« Quando i pazienti non credono che un trattamento raccomandato (come
I'automonitoraggio della glicemia) permetta di ottenere qualche risultato
positivo o quando non vedono concreti miglioramenti, tendono a perdere
Interesse nel continuarlo.

* Molti pazienti:

- Riferiscono che i loro medici non controllano i valori di glicemia
raccolti con 'automonitoraggio.

- Non sanno come interpretare i risultati.

- Ritengono che 'automonitoraggio possa far perdere loro
motivazione.

- Spesso considerano singoli valori di glicemia come prove dei loro
personali successi o fallimenti.

- Si scoraggiano e ritengono che i loro sforzi non contino nulla
vedendo come siano variabili i propri valori di glicemia.

Polonsky W, Skinner T. Clin Diab 2010;28:89-92.



La motivazione: Evaluation of a simple policy for pre-
and post-prandial blood
glucose self-monitoring in people with type 2 diabetes
not on insulin

e 273 type 2 diabetic patients not on insulin with
HbAlc >7% attending our Diabetes Clinic and already
using SMBG were randomized as follows:

* Group A: one BG profile/month with fasting and
post-prandial values

 Group B: one BG profile every 2 weeks with pre-
and post-prandial values.

Diabetes Res Clin Pract. 2010 Feb;87(2):246-51



La motivazione

 we defined a “compliant” patient as one who carried
out SMBG as requested and recorded the results in a
personal diary at least 70% of the recommended BG
measurements.

Table 5 - Blood glucose concentrations measured before and 6 months after randomization in type 2 diabetic patients who
were compliant with SMBG measurement. Data are expressed as mean + SD.

Group A compliant (n= 70) CGroup B comphant

Baseline 6 months Baseline 6 months

Blood glucose (mmol/])
Before breakfast 7.70 £ 145 764 +178 7.63 +157 7.19 + 152
After breakfast 8.51+ 168 8.30 + 180 8.79 + 199 819+ 163
Before lunch 749 + 193 6.91+143
After lunch 8.99 + 205 8.74 + 200 910+ 191 873 £ 155
Before dinner 718 + 182 6.68 + 1.50
After dinner 888 + 182 9.04 + 221 3 9.04 + 167 850 + 1.63

Diabetes Res Clin Pract. 2010 Feb;87(2):246-51



La motivazione

« SMBG wascarried out asrecommendedby 73% of Group A and
44% of Group Bpatients.

* The influence on BG controlwassimilarfor the
twopolicieswhencompliancewasnotconsidered.

* Conclusions: The more intensive SMBG policy
consideredisassociatedwithimprovements in glycaemiccontrol
in compliantsubjects

Diabetes Res Clin Pract. 2010 Feb;87(2):246-51



Componenti per il successo
dell’autocontrollo

Motivazione

Indicazioni semplici e chiare fornite
attraverso un efficace educazione

Accuratezza

Glucometri che con immediatezza fornisco
dati necessari alla decisione terapeutica per
una analisi efficace



Automonitoraggio glicemico ed
avvio terapia insulinica basale

Monday
Tuesday
Wednesday
Thursday
Friday
Saturday X
Sunday |
Bedtime and mofning fasting SMBG can be used to identify fasting and assess fasting hyperglycaemia.




Automonitoraggio glicemico:
Paired data




Componenti per il successo
dell’autocontrollo

Motivazione

Indicazioni semplici e chiare fornite attraverso
un efficace educazione

Accuratezza

Glucometri che con immediatezza fornisco
dati necessari alla decisione terapeutica per
una analisi efficace



Accuratezza: fattori confondenti ed
interferenze

* Per ciascunatipologiadiglucometroesistono
errori di misura, dovuti a interferenze, spesso
ignorate dai pazienti e trascurate dal team

curante

* Le interferenzepossonoalterare la
correttezzadeirisultati, esponendoipazienti a
conseguenzeclinico-terapeutiche, legate a
un’erratavalutazionedellostatoglicemico



Sostanza
interferente

Schema enzimatico di rivelazione™

PQQ-GDH

GOD/HRP

GOD

1-GDH

Condizioni cliniche

Acido
ascorbico

sovrastima

Sottostima

=ovrastima

Sovrastima

* Abuso nel'ingestione di vitamina C
» Tutte le patologie che provocano aumento
del valore ematico

Acido urico

=ovrastima

sovrastimal
sottostima

=ovrastima

=ovrastima

s (qofta e tutte le patologie che provocano
aumento del valore ematico

Eilirdbina

sovrastima

sovrastimal
sottostima

Sovrastima

sovrastima

» Anemia emolitica, itter ostruttivi e tutte
le patologie che provocano aumento del
valore ematico

Colesterclo

Sovrastima

=ovrastimal
sottostima

Sovrastima

Sovrastima

+ Tutte le patologie che provocano aumento
del valore ematico

Galattosio

=ovrastima

=]

=ovrastima

* Salattosemia

lcodestrina

Sovrastima

Sovrastima

¢ Trattamento con soluzioni per dialisi peri-
toneale (per es., Extraneal)

Maltosio

=ovrastima

sovrastima

e Trattamento con  soluzioni
pertoneale (per es., Extranszal)

¢ Trattamento con preparati immunoglobu-
linici umani (per es., Octagam)

per dialisi

Ossigeno

sovrastimal
sottostima

Sovrastimal
aottostima

* |possiemia, anemia, policitemia
» Particolari condizioni di vita (per es., sog-
giomo in altituding)

Faracetamolo

Sovrastimal’
sottostima

=ovrastimal
sottostima

Sovrastimal
aottostima

=ovrastimal’
sottostima

+ Trattamento con farmaci che contengong
il principio attivo

Trigliceridi

sovrastima

sovrastimal
sottostima

sovrastima

Sovrastima

 Tutte le patologie che provocano aumento
del valore ematico

Filoszio

sovrastima

Sovrastima

+ Tost orale di malassorbimento allo xilosio

¥ In combinazione con l'enzima & utilizzato un mediatore artificiale; PQQ-GOH: chinoprotein glucosio deidrogenasi; GOD/HRP: glucosio
ossidasipercssidasi da rafano; GOD: glucosio ossidasi; 1-G0OH: glucosio 1-deidrogenasi.
= Non interferizce.




Probability
density

Accuratezza

Reference value

Accuracy

<+« Value
Precision

In the fields of science,
engineering, industry and
statistics, the accuracy of a
measurement system is the
degree of closeness of
measurements of a quantity to its
actual (true) value. The precision
of a measurement system, also

called reproducibility or

repeatability, is the degree to
which repeated measurements

under unchanged conditions
show the same results.[1]
Although the two words can be
synonymous in colloguial use,
they are deliberately contrasted
in the context of the scientific
method.



http://en.wikipedia.org/wiki/Science
http://en.wikipedia.org/wiki/Engineering
http://en.wikipedia.org/wiki/Industry
http://en.wikipedia.org/wiki/Statistics
http://en.wikipedia.org/wiki/Measurement
http://en.wikipedia.org/wiki/Quantity
http://en.wikipedia.org/wiki/Value_(mathematics)
http://en.wikipedia.org/wiki/Reproducibility
http://en.wikipedia.org/wiki/Repeatability
http://en.wikipedia.org/wiki/Result
http://en.wikipedia.org/wiki/Synonymous
http://en.wikipedia.org/wiki/Colloquial
http://en.wikipedia.org/wiki/Scientific_method
http://en.wikipedia.org/wiki/Scientific_method
http://upload.wikimedia.org/wikipedia/commons/3/38/Accuracy_and_precision.svg

Analytical Goals for Glucose Meters

Source Year
JAY B JAY 1986
JAYDJAY 1996
CLIA ‘88 1988

NCCLS/CLSI 1994

FDA 1998

ISO/TC212 2003

David B. Sacks
FDA/CDRH Public Meeting: Blood Glucose Meters
Washington DC

16th March, 2010

Goal
TE <10% for 100% of the time

+5% total analytical error

+10% or £6 mg/dL 80% of time

>100 mg/dL *+ 20%
<100 mg/dL *=15 mg/dL

<100 mg/dL =+ 20 mg/dL

>75 mg/dL £ 20% for 95% of time
<75 mg/dL =15 mg/dL



Certificazione ISO

* Marchio CE: Il prodotto aderisce ad un
predeterminato livello di accuratezza

« Comunemente adottato criterio ISO
(International Organization for
Standardization):

— >75 mg/dl, accuratezza = 20%
— <75 mmol/L, accuratezza = 15 mg/dL
— Nel 95% dei tests



Accuratezza dei Glucometri

Glicemia su Plasma
venoso (mg/dL)

64-96 80

Criteri ISO (20%)

144-216 180
39-69 54
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Figure 5. Relationship between the degree of permitted SMBG error and

percent days with hypoglycemia during experiment 4 (A). Deterioration in
HbA1c as mediated by risk for hypoglycemia (B).

Breton, MD, Kovatcheyv, BP, “Impact of Blood Glucose Self-Monitoring Errors on Glucose Variability, Risk for
Hypoglycemia, and Average Glucose Control in Type 1 Diabetes: An In SilicoStudy”, JDST 2010, 4: 562-70




Journal of Diabetes Science and Technology

Volume 4, Issue 1, January 2010
© Diabetes Technology Society

ORIGINAL ARTICLES

Individuals Achieve More Accurate Results with Meters That Are
Codeless and Employ Dynamic Electrochemistry

Output signal

ure 1. Graphic representation of static electrochemistry.
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Unique signal features

e System A, whichiscodeless
and
utilizesdynamicelectroche
mistry, had the best
overallaccuracy
performance, with 94.9%,
83.8%, and 56.6%
ofmeterreadingswithin
15%, 10%, and 5% of the
YSI values,



Componenti per il successo
dell’autocontrollo

Motivazione

Indicazioni semplici e chiare fornite attraverso
un efficace educazione

Accuratezza

Glucometri che con immediatezza fornisco
dati necessari alla decisione terapeutica per
una analisi efficace



Beyond Hemoglobin A, .—Need for Additional Markers of Risk
for Diabetic Microvascular Complicationsirl B. Hirsch, MD;
Michael Brownlee, MD JAMA. 2010;303(22):2291-2292

e “Glucometrics” (the complete
descriptiveanalysisofallaspectsofglycemia
)
forassessingvariabilitywithcontinuousgluc
osemonitoring and home
bloodglucosemonitoring are
rapidlyevolving, alongwith software

programsthat can download and
analyzethese data.




Glucometro e funzione di supporto alla
decisione terapeutica

* Fornire con semplicita indicatori glicemici:
— Media della glicemia
— Indicatori di variabilita glicemica, rischio iperglicemico ed ipoglicemico
(DS, HBGI, LBGI)
* Permettere di registrare Facilmente altre informazioni
associate al dato glicemico:
— Momento : GLICEMIA PRE-PRANDIALE E POST-PRANDIALE
— Attivita fisica, ......

* Superamento di alcune criticita
— Limitando al massimo le procedure per visualizzare i dati
— Permettendo la visualizzazione dei dati sullo strumento direttamente



Lettura analitica ed interpretazione
del dato

Diario cartaceo Download dei dati

e Postazione PC

e Software e hardware per lo
scarico dei dati
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 Quanto e visibile alla visita
dovrebbe essere il piu
possibile riproducibile dal
paziente nella quotidianita
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"A parita di tutti gli altri fattori, un diabetico
che conosce di piu la propria malattia, vive piu a
Jungo"
Elliott P.Joslin, 1947
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