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1 1n 11 adults has diabetes (425
million)

5-10 % TYPE 1 DIABETES
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Sleep

- E_at - Go to sleep with
it and enjoy whatever awesome blood
you like.

sugar

Mormal Sugar Levels

Wake Up
Your pancreas works,
you wake up with

great blood sugar

CGM q Finger Stick
Produces general

Get more accurate

trend data and numbers by
aPP’°"f-rgg"a'“°s confirming BG with
whole blood

interstitial fluid
Diabetic Sugar Levels
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Live and React
Listen to your body
and adjust food,
exercise, and
insulin

|

Count Carbs
Do the math and
calculate how much

_ insulin to take
B e




Focus behandeling type 1 diabetes

1. PREVENTIE

— Immuuntherapie

2. BETERE GLUCOSECONTROLE

— Betere insuline
— Bijkomende niet-insuline behandelingen

3. PERFECTE GLUCOSECONTROLE = toename tij
— Continue glucosemonitoring
— Insulinepompen
— Artificiéle pancreas

4. GENEZING

— Immuuntherapie + transplantatie
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Preventie

* Anti-CD3 Antibody, Teplizumab,

in Relatives at Risk for Type 1 Diabetes
(NEJIM, 2019)

» Screening baby’s op verhoogd risico
op type 1 diabetes — bij verhoogd
risico deelname POINT studie

« DIABIL-2 , effect van IL-2 om
betaceldestructie tegen te gaan




Focus behandeling type 1 diabetes

1. PREVENTIE

— Immuuntherapie

2. BETERE GLUCOSECONTROLE

— Betere insuline

— Bijkomende niet-insuline behandelingen (Amyline,
analogen, SGLT-2 inhibitoren)

3. PERFECTE GLUCOSECONTROLE = toename tijd
— Continue glucosemonitoring
— Insulinepompen
— Artificiéle pancreas

4. GENEZING

— Immuuntherapie + transplantatie




Geschiedenis

« Ontdekking insuline in 1921 door
Frederick Grant Banting en zijn
assistent Charles Best

« Leonard Thompson, eerste
patiént die behandeld werd
met insuline afkomstig van
honden en kalveren

« 1932 Nobelprijs
voor Geneeskunde
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Ontwikkeling nieuwere insulines
Bijv. Biochaperone Lispro

Post-meal glycaemia inTiD
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Ontwikkeling nieuwe pennen: “smart pens”
Bijv. Inpen
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Add on therapie

SGLT-2 inhibitoren
EASE-trials (empaglifozine)
« Depict trials (dapagliflozine)

» CAVE verhoogd risico (euglycemische) keto-acidose!
* (nog) NIET terugbetaald

o
g

. HbA,_<8% at Baseline

HbA,, 28% at Baseline

o
ka

Filtered glucose is

Glucose Na*

O- Placebo + insulin
& DapaglifiozinG mg +insulin
-0~ Dapaglifiozin 10 mg + insulin

&
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&
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Adjusted mean change in HbA1e, %

&
=

B Empaglificzin 10 mg (n= 106)
B Empaglificzin 25 mg (n= 108)

B Empagiifiozin 10 mg (n = 138)
B Empaglifiozin 25 mg (n = 132)

- L) r ¥
Q 4 L} 12

reabsorbed n PCT
about 90% via SGLT2
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Focus behandeling type 1 diabetes

1. PREVENTIE

— Immuuntherapie

2. BETERE GLUCOSECONTROLE

— Betere insuline
— Bijkomende niet-insuline behandelingen

3. PERFECTE GLUCOSECONTROLE = toenam
bereik/Time in Range’
— Continue glucosemonitoring
— Insulinepompen
— Artificiéle pancreas

4. GENEZING

— Immuuntherapie + transplantatie




Time in range

THE MANY FACES OF A 7% A1C

(and an average blood glucose of 154 mg/dl)

100% In-Range

Ziekennhulis
Oost-Limburg



Time In range

Older/Migh-Risk:
1% & Type 2
Type 1° & Type Type 1 & Type 2
Target Target
>250 mG/dl. p >250 mg/dL
(13.9 mmolt) [ (139 mmoit) [ <10%
>180 mg/dL : >140 mg/dL
(10.0 mmolL) i — 78 mmdk)
(10.0 mmollL) <50%"
Target Range: Target Range:
70-180 mgldL >70% 63-140 mg/dL
(3.9-10.0 mmol) R (3.5-7.8 mmoll.)
70-180 mg/dL
(3.9-10.0 mmollL) >%
<70 mgidL. (3.9 mmolL) <4%" <63 mg/dL (3.5 mmolL)
<54 mg/dL (3.0 mmollL) % TOMYRRImmit) 1% <54mgidL (3.0 mmon)

>70%

<4%"
<1%

Target Range:
63-140 mg/dL
(3.5-7.8 mmollL)

<63 mg/dL (3.5 mmollL)
<54 mg/dL. (3.0 mmollL)

-~ Ziekenhuis
/‘?'émt-Limburg




Meten = weten

A
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Miller KM et al Diabetes Care. 2013;36(7):2009-2014.




Geschiedenis
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Continue glucosemonitoring

4 Transmitter

Receiver

\
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Waarom continue glucosemonitoring ?
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Dunn et al Diabetes Research and Clinical Practice, Volume 137, 37 - 46
2018
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Continue glucosemonitoring - nood aan verbetering!

Wow, mdh. HUQE
patch That redlly
hust loe S?\ME addiction.

Ve
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Eversense XL Qe

6.0 - Dexcom G6
| ), ' 3]

Sensor Smart-zerder Moteele 3pp

Freestyle libre 2
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INSULINEPOMP EN DE
ARTIFICIELE PANCREAS




Insulin evel

Bolus — Basaal (MDI) vs normale
insulinetoediening

-f 't ] u

’ Mealtime insulin dose

A Long-acting insulin dose

g

= Blood Glucose

Glucose Levels

== Matural Insulin
Secretion

Insulin Levels




Insulinepomp

« 1963 eerste p
« Dr. Arnold Ka




A Muhiple Daly Insulin Injections
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PUMP THERAPY
NO AUTOMATION

AUTOMATIC INSULIN

TRADITIONAL SMARTGUARD™
ADJUSTMENTS

=10.0

SENSOR GLUCOSE
{mmol/L)

-39

TIME 9FPM 12PM TAM GAM BAM  9PM 12PM JAM BAM BAM

PRE-PROGRAMMED BASAL DELIVERY SELF-ADJUSTING BASAL DELIVERY

Ziekenhuis
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Waarom artificiele pancreas?

1. Het niet bereiken van HbAl1lc < 7%

Diabetes type=1
100
w -
g 5
$ o
o
£
s
IS
s
a
20 -
0

Audit 9
Audit

HbA1c cutoffs Ziekenhuis
B HbAlc <7 % M HbAlc <75 %

IKED 2015-2016 B HbAlc <B % @ mean (%)




Verbeterde glycemiecontrole leidt tot lager risico op

complicaties!

COMPLICATIONS

#=3-Step sustained retunopathy
Macular edema$
Severe nonproliferative or proliterative
retinopathy§
Laser treatment§|
Urinary albumin excretion (mg/24 hr)
=40
=300

Clinical neuropathy at 5 yr**

THERAPY
ratel 100 patient-yr
4.7 1.2
3.4 2.2
0.3 0.2
08 3.l

PRIMARY PREVENTION

CONVENTIONAL INTENSIVE
THERAFY REDUCTION

% (95% CI)
76 (62-85)3%

34 (2-56)9
44 (~124-86)

69 (24-87)1

SECONDARY INTERVENTION
CONVENTIONAL INTENSIVE

THERAFY THERAFY
rate! (00 patient-yr
78 3.7
3.0 2.0
24 1.1
2.3 0.9
5.7 3.6
1.4 0.6

16.1 1.0

Botu Conortst

RISK RISK
REDUCTION REDUCTION
% (95% CI) % (95% C1)

54 (39-66)% 63 (52-7T1)%
23 (—13-48) 26 (—8-50)
47 (14-67)% 47 (15-671

56 (26-74)% 51 (21-70)1
43 (21-58)% 39 (21-52)%

56 (18-76)% 54 (19-74)1
57 (29-73)¢4 60 (38-74)%

DCCT trial

Ziekenhuis
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Nefropathie
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Time in range > 70% als nieuw streefdoe
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N=26 N=124 N=234 N=271 N=319 N=300 N=125  N=41
Percent Time in Range (70-180 mg/dL)
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12%
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Percent Time in Range (70-180 mg/dL)

Frequency of Microalbuminuria (0
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Beck et al. Diabetes Care Mar 2019, 42 (3) 400-405




Insulinepomp + glucosesensor leidt tot HbAlc daling!

A All Patients
9.0+
3
: ® »
E . Injection therap);
5 G 0
£
7]
=
o
8 ol —
S Sensor-augmented
0 pump therapy
7.0
0.0 T | |
0 3 6 9

Month

Ziekennuls
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Bergenstal et al — STAR 3 study — NEJM 2010



Pomptherapie geassocieerd met daling cardiovasculair

mortaliteit

Steineck et al. BMJ 2015

Fatal/non-fatal coronary heart disease

Fatal cardiovascular disease

[p——
| -
1

-

Survival (%)

T

94 —
Insulin pump !
== =Multiple daily injections !
92
Log rank test P¢0.001 Log rank test Pc0.001
90
Pump
o 13 13 12 16 11 13 19 0 3 & 2 5 3 5 7

2441 2441 2420 2396 2371 2349 2062 1553 2441 2441 2431 2417 2402 2392 2109 1594
Injections
o 158 168 159 137 172 135 129 o 75 75 88 81 B4 11 50
15727 15727 15489 15225 14 948 14717 13098 9825 15727 15727 15577 15413 15225 15064 13 506 10221

Fatal/non-fatal cardiovascular disease Total mortality
£ 100
=
£ 98
5
("]
96
94
92
Log rank test P¢0.001 ' Log rank test Pt0.001
90
o 1 2 3 4 5 -1 7 0 1 2 3 & 5 & 7
Years Years
Pump
o 15 16 15 19 21 22 21 o 10 14 15 10 10 11 13

2441 2441 2419 2393 2365 2341 2046 1532 2441 2441 2431 2417 2402 2392 2109 1594
Injections

0 185 200 195 173 208 185 148 0 150 164 188 161 174 157 115
15727 15727 15467 15178 14883 14630 12994 9719 15727 15727 15577 15413 15225 15064 13506 10221

Fig1| Kaplan-Meier crude survival curves in 18168 individuals with type 1diabetes according to treatment with insulin
pump therapy or multiple daily injections. No of cases and individuals at risk are given in each group



Hoe beter de glycemiecontrole, hoe hoger het risico o

hypoglycemie!

DCCT trial
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Waarom artificiele pancreas?

2. Het vermijden van hypoglycemies

Ziekenhuis
Oost-Limburg



Pompbehandeling leidt tot minder hypoglycemies

B | Entire cohort

Incidence Rate
Ratio (95% ClI)

Severe hypoglycemia
Hypoglycemic coma
Diabetic ketoacidosis

Severe ketoacidosis

0.66 (0.59-0.75)
0.66 (0.55-0.80)
0.67 (0.59-0.76)
0.61 (0.52-0.72)

Karges, B. et al. JAMA 318, 1358-1366 (2017)

Favors Pump = Favors Injection
Therapy Therapy

R

I ] L} ] ] 1 ] I

0.4 1.0 2.0
Incidence Rate Ratio (95% Cl)
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Voordelen insulinepomp

« Verbetering van HbA1lc
« Minder hypoglycemies

« Minder variabiliteit door lager subcutaan depot
variatie

 Boluscalculator en mogelijkheid verlengde bolus
(square-wave/dual-wave bolus)

« Basaal patroon in verschillende blokken
 Tijdelijk basaal



Some people

I their hearfs
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Nadelen insulinepomp

Steeds gebonden aan toestel

Allergie pleisters

Technische problemen pomp of kathterproblem

Infectie insertieplaats



De Weg naar de Artificiele

Pancreas

First Generation

Second Generation Third Ganeration

Very Low Glucose
Insulin Off Pump
Pump shuts off
when user not
responding to
low-glucose alarm

Hypoglycemia
Minimizer
Predictive

hy poglycemia
causes aglarms
followed by
reduction or

cessation of insulin
delivery below low
threshold

Hypoglycemia/
Hyperglycemia
Minimizer

Same as Product

#2 but added feature
allowing insulin
dosing above high
threshold (e.g.,
200mg/dl

Dasallllybdd
Closed Loop
Closed loop at

all times with
meal-time manual
assist bolusing

Fully Automated
Insulin Closed
Loop

Manual meal-time
bolus eliminated

Ziekenhuis
% Oost-Limburg



Artificiéle Pancreas: onder

if- Slow insulin

[ﬁ' response

Controller
features

CTT,CTR
Sensor calibration
Meal info
Exercise info

T T T T

Patient
information  ,*

Body weight .
orrection factor :
otal daily insulin i SC delay

Basal rafes <:

ensor

—

T T
9




Algoritme artificiéle pancreas

Time-
Fxed  varying o Meal Announcement
r — e e Treatment Meal Bolus (SC, IP, or Inhaled]
Set Point o I No Additional Action Pramlintide Delivery
I pr— o * lona
Dcem,,f,:;zs: Tuning Hormones None (fully automated)
Zone I + Glucagon I l
+Glucagon | +Pramlintide ‘
; Calculated Insul
Patient e mym— o w— -
Dosage Blood Gfumse;gd
T — 'OtherPhysiological
MPC pip FL I Parameters
0
T [
Physiolo%%plﬁcal None :
1
. . ‘mti'itv
Sl Mt . Monitor
” No Additional
Sensors
None Fault Fitering  Single  Multiple %Ziekenhuis
Doyle FJ et al. Closed- loop artificial pancreas - Glucose  Glucose Oost-Limburg

Detection

systems: engineering the algorithms. Diabetes
Care 2014; 37: 1191-1197.




De Weg naar de Artific
Pancreas

~ Medtronic Paradigm Veo

Very Low Glucose
Insulin Off Pump

Pump shuts off
when user not

responding to
low-glucose alarm

Hypoglycemia

hy poglycemia
causes alarms

followed by
reduction or
cessation of insulin
delivery below low

Mini
Sam
#2b
allow
dosi
thre:

2001

d Generation Third Ganeration

Oost-Limburg



De Weg naar de Artificiele
Pancreas

Medtronic 640 G

Gensration

Third Ganeration

:
2.8

)
Act Ins

Hypoglycemia Hypoglycemiia/ Basal
Minimizer Hyperglycemia mL0
Predictive Minimizer

hy poglycemia Same as Product

causes alarms #2 but addad featur

followed by allowing insulin

reduction or dosing abave high

cessation of insulin threshold (e.g..

delivery below low 200mg/dl)

threshold

Ziekenhuis
Oost-Limburg




SmartGuard™: de optimale bescherming tege
hypoglycemie

Sensorglucose mafdl

121}

110

1o p

an

Arl

L

ar

50

A

= Dedynamischo porpstopfurcticisgobascord op covelgerde critcrz: do sensorg uooscwaarce gt minder dan 10 mgsdl baven oo ondengrensen versacit

) i SmartGuard-functie:
Insulineteadisning gestapl.
== Aan

SmartGuard stopt de basale == Uit

insulinetoediening

als de sensorglucosewaarde een

ingestelde ondergrens benadert.® voorspeld

— — — — — — — — — — "—
De basale insulinetoediening
wordt automatisch hervat
als de sensorglucosewaarden
zich herstellen. **
Laag grens
0100 01:30 02:00 02:30 0300 03:30 0400 04:30

Tijelstip g
ZiekeLr‘\htIJ)ls
Qost-Limburg

st At s teaarda Biren 50 minesean 20 mgadl baven fa cacargrenz ot EM da pampaesndt 21eh st inde sackitt]d parkada,

Crachwrmmicafie b wal Tune e = gelsassen G opdewclosnda crileria; de sereong lesosevaands Bghminimaal 20eegbdl o de avdergrans snde vermacblng is
datdewsardz bnren sdminutzr Lemofdl boven de ondargrens zslliggen O dz toed e nirg van nsaline is g2curend e mirimazl 240 minutzr gestogs



Gasaal wordt gestopt

Stop voor laag

De glucose bevindt zich in het interval
van de laaggrens + 70 mg/dl
EN
Zal de laaggrens + 20 mg/d|
Qw 30 minuten bereiken

Laaggrens

+ 70 mg/dl o

Laaggrens
+ 20 mg/dl

30 minutes

Laaggrens

Ziekenhuis
Oost-Limburg



Hervatten van basaal

Automatisch na een stop van maximal 2 uren
/

De glucose bevindt zich in het interval laaggrens + 20 mg/d|
EN
Zal de laaggrens + 40 mg/dl in 30 minuten
EN
\ De toediening is minimal 30 minuten gestopt -/

o* Laaggrens + 40 mg/

2 Lot Laaggrens + 20 mg/dl
‘( >
_'@ 30 minuten
Laaggrens L




Refractie of herstelperiode

-

o

o 30 min na elke stop
o 4 u na een stop van maximal 2 uren

Smartguardicoontje
met een staafje

Ziekenhuis
Oost-Limburg



SmartGuard in actie

L. Bally et dl International Journal of Pharmaceutics xxx (xxx) xxx-Xxxx
Breakiost Lunch Onowe
4 “ 4 4 4 4 4 4
Chcore
(mmold)

Fig. 2. Two predictive low glucose suspend events (including alarms) are shown within the red square. The upper panel shows the sensor glucose profile. Insulin delivery profile is shown
in the lower panel.

Ziekenhuis
gOOSt-Umburg




/dL)

e concentration (mqg

Glucos

SmartGuard: vertrouw he

— yith meal during/after interruption
— daytime (08am - 10pm)

------- 24h (all)

— without meal during/after interruption
= == nighttime (10pm - 08am)

systeem

190.8 mg/dL (1hrafter
resumption of insulin delivery)

|

............................................................................................

138.7 mg/dL (1hr after
resumption of insulin delivery)

Time (min)

Mean glucose level 1 ho
insulin resumption

190.8 mg/dL (10.6 mmol/L

No Intervention
138.7 mg/dL (7.7 mmol/L)

ur .

)

Adapted from Biester T. et al. Diabetes Te_



De Weg naar de Artificiele
Pancreas

T:Slim X2 pomp van Tandem Care

First LGenaration

Hypoglycemia Hypoglycemia/
Minimizer HyperglyCemia
Predictive Minimizer

hy poglycemia Same as Product
causes alarms #2 but added feature
followed by allowing insulin
reduction or dosing abave high
cessation of insulin threshold (e.g.,
delivery below low 200mg/dl)

threshold

Ziekenhuis
2 Oost-Limburg



De Weg naar de Artificiele

Pancreas

First Generation

HET MINIMEDTM 670G-SYSTEEM
HET EERSTE SYSTEEM MET
AUTOMATISCHE BASALE INSULINE
TOEDIENING'

wnen user not my pogrycemia Same as Product
responding to causes alarms #2 but added feature
low-glucose alarm followed by allowing insulin
reduction or dosing abave high
cessation of insulin threshold (e.g.,
delivery below low 200mg/dl)
threshold

Second Generation

Automated
Basal/Hybrid
Closed Loop
Closad loop at

all times with
meal-time manual
assist bolusing

? Ziekenhuis
Oost-Limburg



HET MINIMED™ 670G-SYSTEEM

Guardian™
-sensor3 i

s WX
Onze meest accurate” sensor 66\)
stuurt onze exclusieve \‘6(\

2
SmartGuard™ -technologie met V

een slim en betrouwbaar

ontwerp®.
Ages 14 and Abdomen Arm
up

BESCHIKBAAR DIT NAJAA
Conditions MARD"

2 10.5% 9.4%*
cabbratione/day

M

MiniMed™ Mio™ Infusieset

Medtronic biedt een breed scala
aan infusiesets zodi MiniMed™ Mio™ Infusieset P ’-' -

infusieset kunt kiezen voor uw v
comfort en veiligheid.

CarelLink

CONTOUR® NEXT LINK 2.4

Bloedglucosemeter

De enige meter die draadloos
verbinding maakt met de
MiniMed ™ 670G-insulinepomp
voor uiterst nauwkeurige
sensorkalibratie’.

CarelLink™ -software

Upload naar CareLink ™ -
software om uw glucoseregeling
gemakkelijk te volgen en deze
informatie op afstand te delen

met uw zorgverlener.

L




Hoe werkt het?

« ‘Modified proportional-integral-derivative (PID)
feedback algorithm’

« Automatische insulinetoediening elke 5 minuten
van sensorwaarde

 Streefwaarden 120 mg/dl
 Stop insuline bij 80 mg/d|

« Elke nacht herberekening van minimaal basaal,
basaal, insulinegevoeligheid

e “Automodus”



BASAL INSULIN
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SENSOR GLUCOSE
(mg/dL)

BASAAL
(U/hr)

150

120
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SmartGuard™ Traditionele pomptherapie
automatiche met handmatige
insulinebijsturing geprogrammeerde basaal

-~ Ziekenhuis
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Hoe werkt het?

« Automodus - Veilig basaal — Manuele modus

 Veilig basaal
« = vaste basaalratio bepaald obv insulinetoediening laa
uur
« Wanneer?
» Geen sensorwaarden meer (kalibratie? Warming-up?)
‘Sensor-underreading’
Als > 1 uur > 300mg/dl of > 3 uur boven>250 mg/dl
4 uur op maximaal basaal
2,5 uur op minimaal basaal

 Vaak extra kalibratie of bloedglucosewaarde nodig

« Manuele modus

 Als langer dan 90 minuten in veilig basaal naar manuel
modus gaan



Hoe werkt het?

Bolus bij maaltijd ZELF toe te dienen VOOR de maaltij
Geen correctie mogelijk!

Bolus kan wel vervroegd gestopt worden!
Bolus-wizard zelf instellen

Geen dual wave of squarewave bolus meer mogelijk

Correctiebolus
 Bij waarden boven 150 mg/dl
» Suggestie door smartguard, zelf toe te dienen
» Geen mogelijkheid tot aanpassing

Duur en snelheid van insulinetoediening zelf te bepalen
Gevoeligheid voor insuline wordt door pomp zelf bepaald

Tijdelijk basaal NIET meer mogelijk, wel tijdelijk target vap-==
150 mg/dl (max 12 uur) ‘



12 Actieve Insuline

Dalende trend +
Actieve insulin

4 >> (Geen basaal

B Maaltijdbolus 7.8U (100gr)

200
180
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CARELINK™ SYSTEM

Assessment and Progress
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THE ONLY COMMERCIALLY AVAILABLE SYSTEM
ACHIEVING THE TIME IN RANGE GOAL OF 70%
IN CLINICAL TRIALS AND IN REAL LIFE

70% Time In Range Goal°

40

MDI + MDI + CSll + SAP + Pivotal Real Life
BGM* CGM® cGWY PLGM® Study?? Futopean

Bergenstal, R. M. et al. Jama. 2016; 316 (13): 1407 — 1408 - Garg SK et al. Diabetes Technol Ther. 2017 Mar;19(3):155-163 -
Medtronic data on file. MiniMed™ 670G data uploaded voluntarily by 4,369 users in Europe to CareLink™ Personal, from 01 October 2018 to 14 August 2019.



GLYCAEMIC CONTROL DATA HAS SHOWN THAT THE
MINIMED™ 670G SYSTEM IS THE ONLY COMMERCIALLY
AVAILABLE SYSTEM ACHIEVING AN HBA1C <7.0%

7.0% Clinical
o — Guidelines?. —_

R B

IE D o

MDI + MDI + csll + SAP + Pivotal Real Life

BGMe CGMe CGY PLGM® Study?> Futopean

*Glucose Management Indicator
(GMI) Garg SK et al. Diabetes Technol Ther. 2017 Mar;19(3):155-163.



Traditionele pomp vs smartguard

Voordelen

Automatische bepaling
van basaal

Automatisch bepalen van
insulinegevoeligheid
Daling HbA1c en toename
‘time in target’

Minder hypoglycemies

“Minder met
diabetesregeling bezig
zijn”

Nadelen

Meer kalibraties n
extra
bloedglucosewaar

Doelglycemie 120

Geen square wave
dual wave

Geen tijdelijk basaa

Meer meldingen, m
handelingen

Kostprijs



NIGHTSCOUT

7 #WeAreNotWaiting

B DO
i

M VYOURSELF OpenAPS

Automated Insulin Delivery:
How artificial pancreas “closed
loop” systems can aid you in
living with diabetes (introducing
“the APS book” by
@DanaMLewis)



Voorbeelden

AndroidAPS

L EUR PROMEY

[ Closodloop | TE] 450ms8) |

0minago
== A-0.2mmol

¥ AGCUCHI S Combo

Active Carbohydrates

Ziekenhuis
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De Weg naar de Artificiele

Pancreas

First Generation

780 G Medtronic pomp

Automatische correctie

bolus !
Lagere targets!

Bleutooth

LEDDSUVN U minuun

delivery below low
threshold

o
/

Hypoglycemia/
Hyperglycemia
Minimizer
Same as Product
#2 but added feature
allowing insulin
osing above high

Automated F
Basal/Hybrid 1
Closed Loop

Closed loop at
all times with

meal-time manual
assist bolusing

In studie lopende!

Lancering verwacht 2020!

Ziekenhuis
Oost-Limburg




De Weg naar de Artific

Pancreas

First Generation

Very Low Glucose
Insulin Off Pump

Pump shuts off
when user not

responding to
low-glucose alarm

Hypoglycemia
Minimizer
Predictive

hy poglycemia
causes alarms
followed by
reduction or
cessation of insulin
delivery below low
threshold

Hypoglycemia/
HyperglyCemia
Minimizer

Same as Product

#2 but added feature
allowing insulin
dosing above high
threshold (e.g..
200mg/dl

Se:om Third Ganeration

iele

Automated
Basal/Hybrid
Closed Loop
Closad loop at
all times with
meal-time manual
assist bolusing

Fully Automated
Insulin Closed
Loop

Manual meal-time
bolus eliminated

Ziekenhuis
% Oost-Limburg



De Weg naar de Artificiele
Pancreas

Third Ganeration

cond C-enc-}/nn

Fully Automated
Multi-Hormone
Closed Loop

iLet"

The one and only fully
integrated, fully
automated, bihormonal
bionic pancreas

Figure 1. The Inreda integrated bihorr
wear the device on a belt. One infusion s¢
and the other to the glucagon pump. Th
the glucose measurements to the wearab

Peta Bionics M O)in ©



Focus behandeling type 1 diabetes

1. PREVENTIE

— Immuuntherapie

2. BETERE GLUCOSECONTROLE

— Betere insuline
— Bijkomende niet-insuline behandelingen

3. PERFECTE GLUCOSECONTROLE = toename tij

— Continue glucosemonitoring
— Insulinepompen
— Artificiéle pancreas

4. GENEZING

— Pancreas- en betaceltransplantatie
— Bioartificiéle pancreas




Betacel — en pancreastransplantatie

Pancreastransplantatie

o Strikte criteria

« Zware abdominale
ingreep

« Immunosuppressiva

« Vaak combinatie met
niertransplantatie

« Goede resultaten op
lange termijn

Betaceltransplan

Strikte criteria

Relatief eenvoudi
ingreep
Immunosuppressi

Meerdere donoren
noodzakelijk

Langetermijn overle
van betacellen bepe

Ziekenhuis
Oost-Limburg



Bioartificiele pancreas

Q"fﬁ;//

IMPLANTED PEC-01 CELLS

CAPABLE OF PRODUCING INSULIN
ACCORDING TO NEW DATA
PRESENTED FROM VIACYTE

A (B)

Glucose and
Nutrients tnsulin and

Waste
PANCREATIC j
p-CELL

mmune cells

(C) Macrocapsule

Microcapsule

Nanocapsule

Up to some cm 250 - 1000 pym <100 ym
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