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Sammanfattning
 

Inkretinterapi som glukosreducerande behandling vid typ 2 diabetes har fått en 
allt större användning under 2010-talet. Behandlingen är baserad på de anti-
diabetiska egenskaperna av inkretinhormonet glukagon-lik peptid-1 (GLP-1). 
Dessa egenskaper är framförallt glukosberoende förbättring av såväl beta- som alfa-
cellerna i de Langerhanska öarna, förlångsammad magsäckstömning och en centralt 
inducerad mättnadseffekt. Behandlingen används dels i form av injektionsbehandling 
med GLP-1 receptoragonister och dels i form av tablettbehandling med DPP-
4 (dipeptidyl peptidas-4) hämmare, vilka blockerar nedbrytningen av det 
endogent frisatta inkretinhormonet GLP-1.  Behandlingen leder till reduktion av 
såväl faste- som postprandiellt glukos med åtföljande sänkning av HbA1c utan 
någon viktökning (med GLP-1 receptoragonister viktnedgång) och med liten 
risk för hypoglykemi. Behandlingen har inte visats ge någon ökad förekomst 
av biverkningar, frånsett illamående och andra gastrointetsinala biverkningar 
inledningsvis vid behandling med GLP-1 receptoragonister. Inkretinbehandling 
kan användas i olika faser av diabetessjukdomen och har även visat sig vara av stort 
värde vid behandling av speciellt sköra patientgrupper, exempelvis äldre patienter 
och patienter med njurinsufficiens. Behandlingen har blivit särskilt använd i 
kombination med metformin och i kombination med insulin. Den stora fördelen 
med inkretinbehandling är att den är en glukossänkande behandling med liten risk 
för biverkningar, samtidigt som den är förenad med en låg risk för hypoglykemi 
utan viktökning. Det gör att inkretinbehandlingen fyller ett tomrum bland 
möjligheterna för glukossänkande behandling som funnits tidigare.

Introduktion
 
Många patienter når inte behandlingsmålet för HbA1c (1). Det kan finnas många 
förklaringar till detta, men en förklaring är att det ibland finns en tröghet att initiera 
och intensifiera glukossänkande behandling trots att HbA1c inte är optimalt (2,3). 
En studie har exempelvis visat att intensifiering av glukossänkande behandling är 
fördröjd med upp till två till tre år efter att HbA1c befunnits vara förhöjt (4). 
Detta i sin tur betyder att många patienter under sitt liv har långvariga perioder 
med hyperglykemi (5) vilket ökar risken för komplikationer. Det kan finnas 
många förklaringar till denna kliniska tröghet. Exempel på sådana förklaringa 
som diskuterats är attityder hos patient och vårdgivare eller brister i hälso- och 
sjukvårdens organisation och tillgänglighet (3). En förklaring som visats vara 
mycket viktig är dock att många av de tillgängliga alternativen för glukossänkande 
behandling, framförallt insulin och sulfonylurea, är associerade med biverkningar 
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i form av hypoglykemi och viktuppgång. Detta gör att det finns ett motstånd att 
sätta in behandling tidigt då man velat undvika dessa följder (3). Det har därför 
under en längre tid funnits ett behov av ny glukossänkande behandling av typ 2 
diabetes som kan sättas in tidigt i behandlingen och som har den egenskapen att 
kunna sänka glukosnivåerna utan risk hypoglykemi eller viktuppgång. 

Mot denna bakgrund är den sedan några år tillgängliga inkretinbehandlingen 
ett värdefullt tillskott. Den har en glukossänkande effekt utan att ge någon 
viktuppgång och är dessutom förenad med låg risk för hypoglykemi. Den kan, 
vidare, användas tidigt i sjukdomsförloppet som monoterapi för de patienter där 
metformin är olämpligt respektive som tillägg till metformin när metformin som 
enda farmakologiska glukossänkande behandling är otillräcklig. Det har också 
visats att inkretinbehandlingen även med fördel kan användas i senare faser av 
sjukdomen, exempelvis i kombination med insulinbehandling.

Sedan inkretinbehandlingen först infördes, vilket skedde i USA 2005, har 
användningen av den ökat över hela världen, och man räknar idag med att mer 
än 20% av alla patienter med typ 2 diabetes världen över får denna behandling. 
Denna artikel ger en bakgrund till denna behandling och presenterar var vi står 
gällande behandlingen idag.

Bakgrund till inkretinbehandlingen
 

Inkretinbehandling utvecklades av kliniska forskare utifrån effekter av 
inkretinhormonet glucagon-lik peptid-1 (GLP-1). En viktig styrka med 
inkretinbehandlingen är att den riktar sig mot den sviktande ö-funktionen vid 
typ 2 diabetes, dvs. mot den direkta orsaken till att diabetes utvecklas. Detta gäller 
kombinationen av nedsatt insulinsekretion och ökad glukagonsekretion (Figur 1). 
Denna kombination av ö-cellsdefekter finns mycket tidigt under utvecklingen av 
typ 2 diabetes vilket vi visat i vår långtidsstudie från Malmö (6). Vidare är effekten på 
pankreasöarna glukosberoende vilket innebär dels en minskad risk för hypoglykemi 
och dels att det sker en stimulering av betacellen utan risk för hyperinsulinemi. 
Kombinationen att sänka glukagon och samtidigt stimulera betacell-funktionen 
leder till sänkt fasteglukos och sänkt postprandiellt glukos. Behandlingen har som 
adderande värde att den är associerad med en liten risk för hypoglykemi och inte 
leder till någon viktökning. 

GLP-1 är ett inkretinhormon som frisätts från hormonproducerande celler i tarmen 
(L-celler) i samband med måltid och som ökar insulinsekretionen och minskar 
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glukagonsekretionen genom glukosberoende mekanismer i de Langerhanska 
öarna (7).  GLP-1 förlångsammar också magsäckstömningen och har en 
mättnadsinducerande effekt på mättnadscentrum i hypothalamus. I djurförsök 
har det också visats att GLP-1 kan öka beta-cellmassan genom att hämma den 
vid diabetes ökade apoptosen i betacellen, men om detta är en effekt som ses 
vid inkretinbehandling av patienter är osäkert. Samtliga dessa effekter av GLP-1 
är positiva vid behandling av typ 2 diabetes och var orsaken till att den kliniska 
utvecklingen av inkretinbehandlingen inleddes för nu mer än 20 år sedan (8).

GLP-1 upptäcktes 1983 av den amerikanske forskaren Graham Bell då han och 
hans medarbetare kartlade de hormoner som kodas från proglukagon-genen, vilket 
är en egenskap för GLP-1 (9). Experimentella studier under 1980-talet visade på 

Figur 1: Översiktlig skiss rörande pankreasöarnas roll för glukoshomeostasen och förändrin-
gen i glukoskontrollen vid typ 2 diabetes. Bilden visar att glukagon frisätts från alfa-cellerna 
och har som främsta effekt att öka glukosproduktionen i levern, medan insulin frisätts från 
beta-cellerna och har som främst funktion att öka glukosupptaget i lever, fett och muskler 
och samtidigt bromsa glukosproduktionen i levern. Vid diabetes finns en (i förhållande till 
behovet) minskad insulinsekretion och en ökad glukagonsekretion. De infällda bilderna visar 
schematiskt förändringar efter oral glukostillförsel där insulinnivåerna ökas men försenat och 
fördröjt vid typ 2 diabetes medan den normala sänkningen av glukagon som man har efter 
oralt glukostillförsel vid typ 2 diabetes är paradoxalt ökad. Konsekvensen av dessa förändringar 
vid typ 2 diabetes är en förhöjd blodglukosnivå.
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GLP-1s många fysiologiska effekter, till exempel den första studien in vivo att GLP-
1 både stimulerar insulinsekretionen och hämmar glukagonsekretionen, vilket vi 
visade i studier på försöksdjur (10). Flera olika effekter av GLP-1 påvisades också, 
vilket förutom effekten på pankreasöarna, är effekter på hjärnans mättandscentrum, 
ventrikeltömningen, hjärtat, njurarna och skelettet (Figur 2). Den första studien 
som visade att GLP-1 är ett fysiologiskt inkretinhormon på människa utfördes av 
professor Stephen Bloom i London 1987 (11). 

Den första studien som visade en glukossänkande effekt av GLP-1 vid typ 2 diabetes 
utfördes av undertecknad tillsammans med docent Mark Gutniak och professor 
Suad Efendic i Stockholm. Den redovisades vid EASD-mötet i Köpenhamn 1990 
där presentation föreslog att GLP-1 kan vara ett framtida läkemedel vid typ 2 
diabetes (12). Studien publicerades ett par år senare (13). En ledare i det numret 
av tidskriften som publicerade artikel framhöll  “if these interesting findings can 
be replicated, GLIP (=GLP-1) analogues may become useful in the treatment of 
patients with NIDDM (=type 2 diabetes)” (14), vilket var en framsynt ledare och 
underströk vikten av att vidareutveckla fynden med GLP-1. 

Flera senare arbeten konfirmerade att GLP-1 är glukossänkande vid typ 2 diabetes. 
I en viktig sådan studie från Jen Holsts forskargrupp i Köpenhamn gavs GLP-1 som 
en kontinuerlig subkutan infusion under 6 veckor till patienter med typ 2 diabetes 
med resultatet att glukosnivåerna förbättrades markant och kroppsvikten sjönk 
(15). En särskild utmaning vid läkemedelsutvecklingen av inkretinbehandlingen var 
att GLP-1 bryts snabbt ned av enzymet dipeptidyl peptidas-4 (DPP-4) som bildas i 
endotelceller och är vitt spridd i kroppen. Genom DPP-4 har det endogent frisatta 
GLP-1 en kort halveringstid (endast 1-2 minuter) och det nativa GLP-1-hormoner 
måste därför ges som en kontinuerlig infusion för att vara glukos-sänkande. För 
att möjliggöra utnyttjandet av de positiva effekterna av GLP-1 utan att tvingas till 
kontinuerlig infusion av hormonet har de två strategierna som nu finns tillgängliga 
för våra patienter utvecklats: DPP-4 resistenta GLP-1 receptoragonister och DPP-
4 hämmare (16; Figur 3).
 
 
GLP-1 receptoragonister
 

Den första GLP-1 receptoragonisten som utvecklades var exenatid. Den är den 
syntetiska formen av proteinet exendin-4 som ursprungligen isolerades från 
spottkörteln på en ödla (Ghila monster). Exendin-4 har cirka 50% strukturlikhet 
med naturligt GLP-1 och aktiverar GLP-1 receptorn. Den ursprungliga 
formuleringen av exenatid är Byetta® som introducerades i behandlingen 2005. 



6 DiabetologNytt  2013  Årgång 26  Nr 4

Den ges som en subkutan injektion två gånger per dag. Förra året introducerades 
även en veckoformulering av exenatid (Bydureon®) i vilken exenatid har inbäddats 
i degraderbara polymerer som när de ges subkutant sakta bryts ned varvid exenatid 
frigörs successivt vilket medför en stabil koncentration av exenatid under en veckas 
tid (17). 

Den första (och hittills enda) GLP-1 analogen för kliniskt bruk, dvs där nativt 
GLP-1 förändrats för att motstå nedbrytningen av DPP-4, var liraglutid (Victoza®). 
I denna har det naturliga GLP-1-hormonet marginellt förändrats och en fettsyra 
har kopplats på. Fettsyran försvårar för DPP-4 att bryta ned molekylen. Detta leder 
dels till en långsammare absorption från det subkutana injektionsstället och en 
hög grad av albuminbindning, och dels till förlångsammad nedbrytning av DPP-4, 
vilket gör att effektdurationen av liraglutid väsentligen överstiger den av subkutant 
givet naturligt GLP-1. Liraglutid kan därför ges en gång per dag (18). 

Både exenatid och liraglutid har nu använts under flera år varför det finns en stor 
erfarenhet av dem. De reducerar faste- och postprandiellt glukos och kroppsvikten, 
och de har bra effekt i kombination med metformin, sulfonylurea, thiazolidindion 
och insulin (17,18). HbA1c-reduktionen, som är beroende av utgångsnivån av 
HbA1c, är i de flesta studierna cirka 8-15 mmol/mol från utgångsvärden av 58-68 
mmol/mol. Vikten sänks ofta i genomsnitt 2-5 kg. 

GLP-1 receptoragonisterna har visats vara säkra och väl tolerabla med en mycket 
liten risk för hypoglykemi. Den enda konsistenta biverkan är illamående, 
kräkningar och/eller diarré, vilket uppträder hos ett begränsat antal av patienterna 
under de inledande veckorna av behandlingen. Dessa biverkningar är emellertid 
ofta övergående och kan minskas genom successiv doshöjning, vilket därför 
rekommenderas. Det kan också uppstå lokal biverkan i form av rodnad eller liten 
svullnad kring injektionsstället, framförallt efter injektion med Bydureon®, där 
det rapporterats att cirka 10-12% av patienterna får sådana förändringar, vilka 
dock oftast är övergående (17). GLP-1 receptoragonister kan också ge upphov till 
bildandet av antikroppar, vilket är vanligare vid behandling med exenatid än med 
liraglutid (10). Detta beror på att exenatid är strukturellt mer skilt från kroppens 
eget GLP-1 än liraglutid. Frånsett vid mycket hög titer, vilket setts i enstaka fall, 
har antikropparna emellertid inte någon klinisk inverkan på den glukos-sänkande 
effekten eller på biverkningsrisken. 

GLP-1 receptoragonisterna är således effektiva läkemedel som sänker glukosnivån, 
både fasteglukos och postprandiellt, och de sänker även kroppsvikten. Några 
studier har direkt jämfört GLP-1 receptoragonisterna. Dessa studier har visat 
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att veckoberedningen av exenatid mer effektivt sänker HbA1c än exenatid 
i tvådosförfarande (20) och att liraglutid i sin tur sänker HbA1c mer än 
veckoberedningen av exenatid vid tillägg till tablettbehandling (21). Däremot synes 
sänkningen av kroppsvikten inte vara skild mellan exenatid och liraglutid. Vid 
närmare analys av resultaten då exenatid och liraglutid har jämförts synes det också 
finnas en skillnad hur effektivt GLP-1 receptoragonisterna sänker postprandiellt 
glukos jämfört med fasteglukos. Detta kan bero på en intressant fysiologisk 
observation att det finns en takyfylaxi rörande hämningen av magsäckstömningen 
med GLP-1 så att vi långvarig kontinuerlig stimulering av GLP-1 receptorerna 
avtar denna effekt (22). 

En sådan takyfylaxi av långverkande GLP-1 receptoragonister kan förklara att 
mer kortverkande GLP-1 receptoragonist är mer effektiva att sänka postprandiellt 
glukos, medan långverkande GLP-1 receptoragonist är mer effektiva att sänka 
fasteglukos. Denna skillnad har visats i de båda direkt jämförande studierna (20,21), 
och har nyligen utvecklats i en översiktsartikel (23). Detta kan ha betydelse för vilka 
patientgrupper som lämpar sig bäst för behandling med kortverkande respektive 
långverkande GLP-1 receptoragonister. Vi behöver dock fler direkta jämförande 
studier för att kunna vidareutveckla dessa fynd och tankar.

Figur 2: Effekter av inkretinhormonet GLP-1. Figuren visar de viktigaste effekterna av GLP-1.
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Inom GLP-1 receptoragonist-området pågår en intensiv utveckling. Exempelvis 
godkändes i början av 2013 en ny GLP-1 receptoragonist, lixisenatid (Lyxumia®). 
Det är en förlängd form av exenatid som ges en gång per dag (24). Den har visats 
ha god effekt på glukosnivåer och vikten, liksom övriga GLP-1 receptoragonister, 
men synes ha en särskilt god effekt att sänka postprandiellt glukos. Vi kan 
sannolikt emotse en introduktion av denna nya GLP-1 receptoragonist på svenska 
marknaden under hösten 2013. Vidare pågår en intensiv utveckling att finna än mer 
långverkande GLP-1 receptoragonister (25). Exempel på denna utvecklingslinje 
är GLP-1 receptoragonisten albiglutid, som består av två GLP-1 molekyler som 
fusionerats med humant albumin, vilket ger en mycket lång halveringstid (26). En 
annan långverkande GLP-1 receptoragonist under utveckling är semaglutid. Denna 
har en snarlik struktur som liraglutid vilket medfört att halveringstiden förlängts 
så att semaglutid ges en gång per vecka (27). Ytterligare en GLP-1 receptoragonist 
som kan ges en gång per vecka är dulaglutid vilken består av två GLP-1 molekyler 
som är kovalent bundna via en liten bindningspeptid till den tunga Fc-kedjan av 
humant immunoglobulin (28). Dessa nya GLP-1 receptoragonister undersöks nu 
i kliniska studier.
 

DPP-4 hämmare

Den andra strategin för inkretinbehandling är DPP-4 hämning, dvs hämning av 
inaktiveringen av endogent frisatt GLP-1. Eftersom DPP-4 är det kroppsegna 
enzym som spjälkar och inaktiverar inkretinhormonet GLP-1 leder en hämning 
av DPP-4-aktiviteten till att cirkulerande nivå av det endogent frisatta GLP-1 ökas 
och ökningen förlängs efter varje måltid (29). DPP-4 är ett stort protein med olika 
funktioner, men endast en liten del (endast 5 av de cirka 800 aminosyrorna) är 
ansvariga för nedbrytningen av GLP-1. De DPP-4 hämmare som utvecklats för 
kliniskt bruk är mycket specifika så att enbart denna del av enzymet hämmas. 
Därigenom påverkas inte andra delar av enzymet, vilket är en av förklaringarna till 
att DPP-4 hämmarna är förenade med mycket låg risk för biverkningar.

Den första studien som visade att DPP-4 hämning är glukossänkande vid typ 2 
diabetes var en svensk studie som undertecknad ledde och i vilken patienter från 
Malmö, Lund, Göteborg, Stockholm och Umeå deltog. Det var DPP-4 hämmaren 
NVP-DPP728 som gavs dagligen under fyra veckor till patienter med typ 2 diabetes. 
Efter de fyra veckorna hade HbA1c sänkts (30). Denna första studie rörande 
behandling med DPP-4 hämmare presenterades som en poster vid ADA-mötet 
i Philadelphia 2001 (31) och publicerades året därpå (30). Denna studie innebar 
början på en utveckling inom detta område. Den första DPP-4 hämmaren som 
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introducerades kliniskt var sitagliptin (Januvia®), vilket skedde 2006. Flera DPP-4 
hämmare har därefter utvecklats och idag finns tre på svenska marknaden, nämligen, 
förutom sitagliptin, också vildagliptin (Galvus®) och saxagliptin (Onglyza®) (32-
34). I andra länder finns ytterligare DPP-4 hämmare som redan används kliniskt 
[linagliptin (Trajenta®), alogliptin (Nesina®),  tenagliptin (Tenelia®)] (35-37) eller 
som precis blivit godkända för användning [anagliptin (Suiny®) och gemigliptin 
(Zemiglu®)]. Det finns dessutom ytterligare ett stort antal DPP-4 hämmare vilka är 
under klinisk utveckling i fas II eller fas III (omarigliptin, trelagliptin, evogliptin, 
melogliptin och gosogliptin).    

Samtliga DPP-4 hämmare är små molekyler som tas peroralt. De har en snabb 
absorption och hämmar specifikt den del av DPP-4 som bryter ned GLP-1. 
Effektdurationen är sådan att de tas en gång eller två gånger per dag. Det finns 
skillnader mellan DPP-4 hämmarna avseende kemisk struktur, farmakokinetiska 
egenskaper och mekanismer för metabolism och eliminering (38). Dessa skillnader 
har betydelse för doseringsintervall och dosering, men ur klinisk synvinkel synes 
dessa skillnader inte vara avgörande för klinisk effekt, även om direkta jämförande 
studier mellan dem fortfarande är få.  

DPP-4 hämmare har visats ha god effekt både som monoterapi till patienter 
som tidigare inte fått någon glukossänkande terapi och som tillägg till annan 
glukossänkande behandling, som metformin, sulfonylurea, thiazolidindion och 
insulin. Det har visats i många studier att både faste- och postprandiellt glukos 
sänks och att HbA1c sänkningen är i allmänhet i storleksordningen 6-11 mmol/
mol från utgångsvärden i storleksordningen 58-68 mmol/mol (30-34). DPP-4 
hämmarna är i de flesta studierna viktneutrala, men i några studier har en liten 
viktminskning av cirka 1kg observerats. Den viktiga slutsatsen är dock att DPP-
4 hämmarna inte ger någon viktuppgång. Biverkningsrisken vid behandling med 
DPP-4-hämmarna är mycket liten, inklusive risken för hypoglykemi. I vissa studier 
har påvisats en ökning av förekomst av nasofaryngit eller huvudvärk, men det är 
inte något som är generellt, och vid metaanalyser finns inte någon ökning av några 
biverkningar med DPP-4 hämmarna i jämförelse med placebo.

GLP-1 receptoragonisterna jämfört  
med DPP-4 hämmarna (Tabell 1) 

Effekten av både GLP-1 receptoragonisterna och DPP-4 hämmarna bygger 
på den antidiabetiska effekten av GLP-1 vilket innebär att det finns flera 
likheter mellan de båda strategierna. Detta gäller för insulinsekretionen, som 
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stimuleras, och glukagonsekretionen, som hämmas, i båda strategierna genom 
en glukosberoende mekanism. Vidare sänks både faste- och postprandiellt 
glukos och risken för hypoglykemi under behandling med dem är liten. Det 
finns emellertid också skillnader mellan strategierna. En tydlig skillnad är sättet 
att administrera läkemedlen, där GLP-1 receptoragonisterna ges som subkutan 
injektion, medan DPP-4 hämmarna ges som oral tablett. En annan skillnad är den 
detaljerade mekanismen bakom effekterna, där GLP-1 receptoragonisterna ger en 
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farmakologisk och i stort sett maximal aktivering av GLP-1 receptorn, medan
DPP-4 hämmarna ger en mer fysiologisk submaximal aktivering där den dynamiska 
GLP-1 koncentrationen över dagen kvarstår. DPP-4 hämmarna ökar också 
koncentrationen av det andra inkretinhormonet (glukosberoende insulinotropisk 
peptid eller GIP) vilket kan bidra till effekterna. En ytterligare skillnad är effekten 
på vikten, där GLP-1 receptoragonisterna ger en tydlig viktnedgång medan DPP-4 
hämmarna är viktneutrala. Vidare finns en skillnad i effekten på glukoskontrollen, 
där GLP-1 receptoragonisterna är något mer potenta än DPP-4 hämmarna vilket 
tydligt visats i direkta jämförande studier (39,40). Skillnaden är dock inte stor. När 
det gäller biverkningssidan ger GLP-1 receptoragonisterna hos ett begränsat antal 
patienter illamående och ibland även kräkningar och diarré under inledningsskedet 
av behandlingen, medan DPP-4 hämmarna inte har denna biverkan. Vidare kan 
GLP-1 receptoragonisterna (särskilt de som bygger på exenatid-molekylen) ge 
upphov till antikroppar vars kliniska relevans dock synes vara mycket marginell.
 

Liten risk för hypoglykemi

En styrka med inkretinbehandlingen är den låga risken för hypoglykemi. Detta är 
betydelsefullt eftersom hypoglykemi inte är ovanligt vid typ 2 diabetes och dessutom 
förenad med både obehagliga och farliga akuta symtom, nedsatt arbetsförmåga 
och sämre självförtroende (41,42). Hypoglykemi kan också leda till försämrad 
följsamhet till insatt behandling och rekommenderade livsstilsförändringar, vilket 
kan leda till försämrad glykemisk kontroll. Till följd av småätande för att undvika 
hypoglykemi kan också viktuppgång vara en konsekvens av hypoglykemin. Det är 
också visat att hypoglykemi är en oberoende riskfaktor för utveckling av hjärt- och 
kärlsjukdomar, dvs patienter som haft hypoglykemi har ökad risk att insjukna i hjärt- 
och klärlsjukdomar (43). Detta kan förklaras av proarrytmogen tendens, på grund 
av noradrenalin frisatt i hjärtat, cytokin-inducerad inflammation, endotelskada 
och ökad koagulabilitet (43). Hypoglykemi är också kostnadsdrivande genom att 
faktorer driver upp kostnaderna. Bland dessa faktorer kan nämnas att hypoglykemi 
medför fler kontakter med och fler besök i hälso-och sjukvården, inklusive akuta 
besök och sjukhusinläggningar. Vidare medför hypoglykemi ett ökat användande 
av mätstickor for egenmätning av glukos. Hypoglykemi är också förenad med ökad 
kostnad på grund av de olyckor som kan uppkomma och den lägre produktivitet 
med exempelvis frånvaro från arbetet. Vidare leder hypoglykemi inte sällan till 
försämrad glukoskontroll med ökad risk för komplikationer vilka är förenade med 
ökad kostnad.  Sammantaget är hypoglykemi därmed en sjukdomsfaktor som 
både är negativ för patient och omgivning och som åsamkar patient, hälso- och 
sjukvårdsapparaten och samhället i stort en stor årlig kostnad.
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Flera studier har visat att i kombination med metformin ger inkretinbehandling 
inte någon ökad risk för hypoglykemi jämfört med placebo, och även vid tillägg 
i kombination med insulinbehandling är hypoglykemirisken liten (42). Orsaken 
till att inkretinbehandlingen är associerad med mycket liten risk för hypoglykemi 
är framförallt att effekterna av GLP-1 är glukosberoende, vilket innebär att då 
blodglukos under behandling faller ned mot normala värden upphör behandlingen 
att ytterligare sänka glukos. Vi visade detta redan på 1990-talet då vi fann att 
infusion av GLP-1 stimulerade insulinsekretionen hos patienter med typ 2 diabetes 
genom en glukosberoende mekanism (44). Det finns också ytterligare en förklaring 
till att risken för hypoglykemi är mycket liten vid inkretinbehandling, nämligen att 
den motreglering som kroppen initierar vid hypoglykemi, vilket framförallt är ökad 
frisättning av glukagon, inte nedsätts av inkretinbehandling (42). Om hypoglykemi 
därför skulle uppkomma vid behandling med inkretinbehandling, exempelvis 
i kombination med insulin då insulinet fortfarande kan inducera hypoglykemi, 
finns inte någon broms på kroppens motreglering med glukagon. Detta skiljer 
inkretinbehandlingen från behandling sulfonylurea, vilka har en ökad risk för 
hypoglykemi pga glukosoberoende insulinstimulerande effekt och på hämning av 
glukagons moterglering vid hypoglykemi (45). 

Säkerhet

En fördel med inkretinterapi är att den har visats vara säker med mycket liten 
risk för biverkningar. Den enda konsistenta biverkan är illamående, kräkning 
och/eller diarré som kan förekomma inledningsvis vid behandling med 
GLP-1 receptoragonister, och de lokala biverkningar som kan uppträda vid 
injektionsstället. I övrigt visar de många kliniska studierna att biverkningar 
inte förekommer i större utsträckning vid inkretinbehandling än vid placebo-
behandling (46). Också gällande kardiovaskulär sjukdom synes säkerheten vara 
stor då metaanalyser givit resultatet att insjuknandet i kardiovaskulär sjukdom inte 
är högre vid inkretinbehandling än vid annan behandling; för DPP-4 hämning 
till och med lägre risk för kardiovaskulär sjukdom (47,48). Nyligen visades det 
också i en direkt jämförande 2-års-studie mellan en DPP-4 hämmare (linagliptin) 
och en sulfonylurea (glimepirid) att inkretinbehandlingen minskar risken för akut 
kardiovaskulär sjukdom (49). DPP-4 hämmare har också visats vara förenade 
med en minskad risk för frakturer (50), vilket förklaras med en stabiliserande 
effekt på benmassan orsakad av GLP-1 och GIP i kombination. Den nu relativt 
långa och tunga samlade erfarenheten av inkretinbehandling världen över leder 
således till samma slutsats att inkretinbehandlingen är en säker behandling. Det 
är emellertid mycket väsentligt att fortsätta följa och observera patienter som får 
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inkretinbehandling så att eventuella biverkningar som uppträder i mycket liten 
grad eller efter mycket lång behandlingstid kan upptäckas. 

En potentiell biverkan som har diskuterats för inkretinbehandlingen är en möjlig 
ökad risk för akut pankreatit. Bakgrunden till denna diskussion är att det för några 
år sedan uppmärksammades att akut pankreatit inträffade vid behandling med 
exenatid. Senare följde liknande rapporter för sitagliptin och därefter har enstaka 
fall rapporterats för i stort sett alla inkretin-preparat. Noggrannare analyser har 
emellertid visat att typ 2 diabetes i sig är en riskfaktor för akut pankreatit, särskilt vid 
samtidig fetma och hyperlipemi, och att därför akut pankreatit inträffar i högre grad 
hos personer med typ 2 diabetes än hos personer utan typ 2 diabetes (51). Därför 
kan pankreatit också inträffa hos patienter som behandlas med inkretinbehandling. 
Analyser av förekomst av akut pankreatit hos personer med typ 2 diabetes som 
har fått inkretinbehandling jämfört med dem som fått annan behandling visar 
att det synes inte vara någon ökad risk för akut pankreatit hos patienter som får 
inkretinbehandling (52). Analyser av biverkningsrapportering från de många 

Figur 3: Inkretinbehandling som finns registrerade i Sverige. DPP-4 hämmare finns dess-
utom i fix kombination med metformin, kallade Janumet® (sitagliptin) och Eucreas® 
(vildagliptin).
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kliniska studierna med inkretinbehandling har heller inte givit stöd för någon ökad 
risk för akut pankreatit med denna behandling (53-57). Inte heller långtidsstudie, 
ibland livslånga studier, i olika species av försöksdjur, inklusive apa, har givit några 
hållpunkter för en induktion av pankreatit med vare sig GLP-1 receptoragonist (58) 
eller DPP-4 hämmare (59). I motsats till dessa analyser har en nyligen publicerad 
studie visat en association till inkretinbehandling hos patienter som hospitaliserats 
för akut pankreatit jämfört med en kontrollkohort (60). Det är emellertid svårt att 
kontrollera för de många andra faktorer som ökar risken för akut pankreatit i studier 
av denna typ. Exempelvis har studien över hospitaliserade patienter en skillnad i 
kohorterna för många riskfaktorer, som fetma, hypertriglyceridemi, alkoholintag, 
gallstenar, rökning, gallvägscancer och cystisk fibros, vilka alla var ökade i gruppen 
som hospitaliserats och haft inkretinbehandling jämfört med kontrollgruppen (60). 
Fortsatta mer välkontrollerade studier rörande denna potentiella biverkningsrisk är 
därför viktiga. I dagsläget är det viktigt, vilket framhålls i FASS-texten för GLP-1 
receptoragonisterna, att  patienter som insätts på sådan behandling bör informeras 
om de karakteristiska symtomen på akut pankreatit: ihållande, svår magsmärta och 
vid misstänkt pankreatit ska behandlingen sättas ut.

Eftersom akut pankreatit är associerat med pankreascancer har också 
inkretinbehandling diskuterats i detta sammanhang. Noggranna och 
välkontrollerade långtidsförsök i olika djurslag, även på apa, har emellertid 
inte visat några strukturella eller premaligna förändringar av vare sig GLP-1 
receptoragonist eller DPP-4 hämmare (58,59). Inte heller meta-analyser har visat 
någon signifikant ökning av cancer under behandling med inkretinterapi (61). Vad 
gäller möjlighet att inducera beta-cell proliferation, som, tillsammans med anti-
apoptos, är en effekt av GLP-1 vilken visats i djurförsök (7), synes inte heller detta 
kunna ske vid långtidsbehandling av försöksdjur eller vid inkretinbehandling hos 
människa. Sålunda har bland annat vi nyligen visat att långtidsbehandling med 
DPP-4 hämning av fet-kost-behandlade möss inte ger någon ökad betacellmassa 
(62) och en annan studie har visat att det inte finns någon proliferativ effekt av 
GLP-1 på beta-celler i humana öar (63). En nyligen publicerad studie på några 
avlidna patienter föreslår emellertid att inkretinbehandling (7 patienter sitagliptin 
och 1 (sic!) patient med exenatid) kan vara förenad med ökad pankreastillväxt, 
ökad ö-cellmassa (särskilt glukagonproducerande alfa-celler) och även premaligna 
förändringar i mucin-producerande celler (64). Den undersökta gruppen skiljde 
sig kraftigt åt avseende ålder jämfört med kontrollgruppen (nästan 20 år äldre) och 
någon redovisning av diabetessjukdomens svårighetsgrad och behandlingslängd 
gjordes inte, varför det är väsentligt med mer omfattande studier görs innan 
någon slutsats kan dras. Det är också sedan många år välkänt att symptomfria 
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adenom i pankreasöarna inte sällan förekommer hos helt friska individer, vilket 
bland annat visats i en klassisk obduktionsstudie av Grimelius och medarbetare 
redan på 1970-talet (65). Mer välkontrollerade studier, inklusive långsiktiga 
epidemiologiska studier, för att belysa effekt av inkretinbehandlingen på pankreas 
är viktiga och sådana pågår och planeras efter diskussioner i amerikanska och 
europeiska läkemedelsmyndigheterna. 

En annan möjlig biverkan som diskuterats är debut av medullär tyreoideacancer 
under behandling med GLP-1 receptoragonister (46). Bakgrunden till denna 
diskussion är att liraglutid visades ge detta i försök på råtta genom att de celler 
som ger upphov till denna cancer (de calcitoninproducerande C-cellerna) uttrycker 
GLP-1 receptorer i gnagare. Emellertid har inte någon ökad risk för medullär 
thyreoideacancer eller ökad nivå av calcitonin i plasma påvisats i flera studier under 
behandling med liraglutid (61). Detta anses bero på att människans C-celler endast 
i mycket liten grad uttrycker GLP-1 receptorer (till skillnad från råttans). Man 
ska dock av försiktighetsskäl inte ge GLP-1 receptoragonister till patienter med 
hereditärt ökad risk för medullär thyreoideacancer.

Slutligen har det också diskuterats huruvida de antikroppar som bildas under 
behandling med framförallt exenatid (25-50% med Byetta® och 50-75% med 
Bydureon®) men också, i liten grad, med liraglutid (cirka 5%), har någon klinisk 
betydelse. Frånsett resultat att de fåtal patienter som får en hög titer av antikroppar 
har en lägre effekt av behandlingen har dock inte påvisats några negativa effekter 
av dessa antikroppar (19).

Kardiovaskulära effekter

Det finns flera skäl som gör att man kan förmoda att inkretinterapi har en 
positiv inverkan på hjärta- och kärlsjukdomar så att risken för dessa minskar. 
Sålunda sänker inkretinterapin glukosnivåerna, blodtrycket (≈-2-4 mmHg) och 
blodlipiderna (≈-3-5% sänkning av LDL kolesterol och triglycerider), och vidare 
har GLP-1 föreslagits ha en egen kardioprotektiv effekt (66). Sänkningen av 
blodtrycker synes kunna förklaras av en natriuretisk effekt av GLP-1 (67), och 
ibland åtföljs den av en ökad hjärtfrekvens även om detta inte är ett konsekvent 
fynd. Sänkningen av blodlipider förklaras av ökad postprandiell lipidoxidation (68) 
och sänkt postprandiellt triglycerid-koncentration (69,70). Dessa effekter är dock 
inte de enda förändringar som kan minska riskerna för hjärta- och kärlsjukdomar 
vid inkretinbehandling. Även den låga risken för hypoglykemi och att behandlingen 
inte ger någon viktuppgång adderar sig till dessa förväntat positiva effekter på 
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kardiovaskulär risk. Inte minst den låga risken för hypoglykemi är troligen en 
viktig möjlighet för inketinbehandlingen att ge skydd för kardiovaskulär sjukdom, 
eftersom hypoglykemi har visats vara en oberoende riskfaktor för framtida hjärt- 
och kärlsjukdom (42,43).

För att undersöka om inkretinbehandling har effekt på insjuknande i hjärt- och 
kärlsjukdomar har meta analyser genomförts av studier med inkretinterapi där 
kardiovaskulära ”hårda” data finns redovisade. Dessa metaanalyser styrker att 
risken för kardiovaskulär sjukdom är lägre med inkretinterapi än med annan 
glukossänkande terapi (71-73). Det finns också en direkt jämförande studie mellan 
linagliptin ocjh glimepirid som visat en minskar risk för akut kardiovaskulär 
sjukdom hos patienter som randomiserats till linagliptin (49). För närvarande pågår 
ett stort antal mycket stora kardiovaskulära ”outcome”-studier med inkretinterapi 
som bas. Resultaten av dessa förväntas komma under slutet av 2013 och följande 
år, varför vi då kommer att kunna få en tydligare bild av inkretinterapins effect på 
kardiovaskulär sjukdom. 

Levereffekter
 

Erfarenhet av behandling med inkretiner vid samtidig leversjukdom är begränsad. 
Hittillsvarande erfarenhet är att inkretinpreparaten är lika effektiva hos patienter 
med leversjukdom som hos andra patienter och att inkretinbehandling inte påverkar 
leversjukdom negativt. Det har även diskuterats om inkretinbehandling kan vara 
positiv för leverförfettning, mot bakgrund av att GLP-1 har en direkteffekt på 
leverceller att minska fettinnehållet (74). Detta kan vara positivt vid behandling 
av patienter med typ 2 diabetes, mot bakgrund av att 30% av patienter med typ 
2 diabetes har leverförfettning. Det pågår nu studier rörande denna möjlighet. 
Metaanalyser är uppmuntrande då de visat att inkretinbehandling leder till en 
sänkning av ALAT, som är ett indirekt mått på graden av leverförfettning (75).

Positionering av inkretinbehandlingen  
som glukossänkande terapi i klinisk terapi
 

Tabell 2 visar indikationerna för inkretinbehandling i Sverige och tabell 3 punkter 
som kan övervägas i relation till inkretinbehandling i klinisk praxis. Ett vanligt 
användningsområde för inkretinbehandling är som tillägg till metformin hos 
patienter där metformin enbart (som farmakologisk behandling) är otillräckligt 
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för glukoskontrollen. Här har flera studier visat att inkretinbehandling ger bra 
glukossänkande effekt med samtidigt låg risk för hypoglykemi och inte någon 
viktuppgång (76-82). Detta skiljer inkretinbehandling från annan möjlig 
tilläggsbehandling till metformin vilken ger en ökad risk för hypoglykemi och 
vanligen viktuppgång (särskilt insulin och sulfonylurea). Detta har också visats i 
direkt jämförande studier mellan inkretinbehandling och sulfonylurea som tillägg 
till metformin (73,83-86). 

Under senare år har det också skett en ökad användning av inkretinbehandling 
som tillägg till behandling med insulin. Detta är en intressant utveckling mot 
bakgrund av att detta inte var något som diskuterades då vi inledde utvecklingen 
av inkretinbehandlingen. Istället diskuterades då mer möjligheten av att med 
inkretinbehandling insatt tidigt kunna skjuta upp insättandet av insulin. Inte minst 
efter en editorial av Rosenstock och Fonseca 2007 (87) har emellertid kombination 
av inkretinbehandling med insulin studerats, och visats ha positiva effekter. En 
fördel med kombinationen inkretinbehandling och insulin, jämfört med ökning 
av insulindosen, är att glukos kan sänkas utan ökad risk för hypoglykemi eller 
viktuppgång (88-94). Denna nya och intressanta behandlingsalgoritm har nyligen 
diskuterats i flera översiktsartiklar (95,96). 

Flera olika algoritmer för kombinationsbehandling med inkretiner och insulin har 
utvecklats.  Om man väljer DPP-4 hämning som addering till insulinbehandlingen 
förväntas sänkning av både faste- och postprandiellt glukos med liten risk för 
hypoglykemi eller viktuppgång. Om man väljer GLP-1 receptoragonist erhålles 
också sänkning av faste- och postprandiellt glukos med liten risk för hypoglykemi 
utan viktuppgång. Det kan vara av intresse att notera att de långverkande GLP-
1 receptoragonisterna synes ha en relativt sett bättre effekt på fasteglukos än de 
kortverkande GLP-1 receptoragonisterna, vilka å andra sidan synes ha mer 
accentuerad effekt postprandiellt (23). Detta behöver visas i fler studier, men kan 
innebära att kortverkande GLP-1 receptoragonisterna är av fördel hos patienter 
där fasteglukos titrerats tillräckligt med insulin medan HbA1c fortfarande är 
oacceptabelt högt på grund av hög postprandiell glukosnivå. Denna behandling 
kan därför vara ett alternativ till tillägg av måltidsinsulin till patienter som 
behandlas med basinsulin. Hos de patienter där titreringen av insulin för sänkning 
av fasteglukos givit otillräcklig effekt kan däremot tillägg av långverkande GLP-1 
receptoragonist vara av fördel. Detta är en vanlig patientgrupp eftersom titrering av 
insulindosen ökar risken för hypoglykemi även då fasteglukos inte normaliserats.

En viktig diskussion är hur insulinbehandlingen ska titreras hos de patienter där 
man beslutar addera tillägg av inkretinbehandling. En algoritm som föreslagits 
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är att patienter som står på både bas- och måltidsinsulin kan, vid tillägg av 
inkretinbehandling, antingen fortsätta med denna insulinbehandling (eventuellt 
efter 20% reduktion av insulindosen om HbA1c understiger 60 mmol/mol) 
eller kan måltidsinsulinet seponeras och man fortsätter med enbart basinsulin 
i kombination med inkretinbehandling. Omvänt kan tillägg av insulin vara 
en möjlighet till patienter som behandlats med metformin i kombination med 
inkretinbehandling där glukosnivåerna fortfarande är oacceptabelt höga. Här 
adderas med fördel basinsulin initialt.
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DPP-4 hämmarna är också indicerade i monoterapi till patienter där metformin 
är olämpligt, exempelvis då metformin ger så mycket (gastrointestinala) 
biverkningar att patienten inte önskar fortsätta med metformin eller då metformin 
är kontraindicerat, exempelvis vid njurinsufficiens. Som monoterapi har DPP-
4 hämmarna visats ha bra glukossänkande effekt med samtidigt låg risk för 
hypoglykemi och inte någon viktuppgång (97-99). Även GLP-1 receptoragonister 
har i studier som monoterapi visats ha god effekt på glukosnivån utan att ge ökad 
risk för hypoglykemi och dessutom ge viktreduktion (100,101). Denna indikation 
för GLP-1 receptoragonister är dock ännu inte godkänd. 

Det finns patientgrupper där inkretinbehandlingen är ett speciellt värdefullt tillskott 
till behandlingsmöjligheterna. En sådan grupp är patienter med njurinsufficiens 
(kreatinin clearance <60 ml/min). I denna patientgrupp är metformin olämpligt 
på grund av biverkningsrisken och i denna patientgrupp finns också en ökad 
risk för hypoglykemi då motregleringen vid hypoglykemi är försämrad. Här har 
inkretinbehandling visats ge bra glukossänkande effekt som tillägg till annan 
behandling med samtidigt låg risk för hypoglykemi och inte heller någon ökad risk 
för försämring av njurfunktionen (102-104). Även för patienter med kraftigt nedsatt 
njurfunktion (kreatinin clearance <30 ml/min) och till och med så kallad end-stage 
renal disease (ESRD) har inkretinbehandling visats ha god glukos-sänkande effekt. 
Vad som är väsentligt att veta är att dosen för de flesta DPP-4 hämmare ska sänkas 
vid behandling av patienter med njurinsufficiens, då de utsöndras via njurarna. 
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En annan patientgrupp där inkretinbehandlingen är ett värdefullt tillskott i den 
glukossänkande behandlingsarsenalen är äldre (>65 år) eller äldre äldre (>75 år) 
patienter, vilka kan ha ökad risk för hypoglykemi, eftersom motregleringen vid 
hypoglykemi försämras med åldern. Detta, tillsammans med den i övrigt låga 
risken för biverkningar, gör att inkretinbehandling har visats ha bra effekt, i denna 
åldersgrupp (105-107).

Potentiell kostnadsbesparing
 

Mot bakgrund av de positiva effekterna av inkretinbehandling och den låga risken 
för komplikationer är det överraskande att behandlingen inte används mer än 
vad den gör. Den vanligaste förklaringen till det är att kostnaden för preparaten 
överstiger kostnaden för andra glukos-sänkande preparat, framförallt sulfonylurea. 
När man bedömer kostnad bör emellertid även annan kostnad än läkemedelskostnad 
analyseras. Med tanke på att inkretinbehandling ger mindre risk för hypoglykemi 
(vilket genererar en hög kostnad), inte kräver glukosmätning (vilket genom kostnad 
för mätstickor är dyrbart) och även kan förmodas minska risken för sjukskrivningar 
och komplikationer till diabetessjukdomen kan den vara kostnadseffektiv. Tabell 4 
sammanfattar detta. Hälsoekonomiska analyser bör kunna ge en bild av de totala 
kostnaderna. 

En aspekt som ofta inte vägs in i kostnadsanalys är den besparing som kan 
erhållas då en behandling sätts in tidigt vilket förebygger komplikationer. Detta 
kan vara kostnadsbesparande eftersom komplikationerna till diabetessjukdomen 
har en hög kostnad. Behandlingar som motverkar den kliniska trögheten, som 
inkretinbehandlingen, är ett viktigt verktyg för sådana kostnadsbesparande insatser.

 

Framtiden för inkretinbehandlingen

Inkretinbehandling har visats vara mycket framgångsrik som glukossänkande 
behandling vid typ 2 diabetes. Framgången med denna behandlingsform överstiger 
till och med de förhoppningar vi hade när vi utförde de första studierna med GLP-
1 receptorstimulering eller DPP-4 hämning. Användningen av inkretinbehandling 
som glukossänkande terapi vid typ 2 diabetes har därför ökat kraftigt under 
senare år. Vi kan emotse en fortsatt ökad användning. Vilket leder till en än större 
erfarenhet av behandlingen och därmed mer definitiv inplacering i riktlinjer. 
Under senare år har inkretinbehandlingen fått en allt mer framskjuten plats i olika 
riktlinjer, och exempelvis i den analys som en gemensam arbetsgrupp för ADA 
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och EASD genomförde 2012 placerades inkretinbehandling som ett alternative 
till sulfonylurea, thiazolidindion och insulin som förstahandsval vid tillägg 
till metforminbehandling hos patienter där monoterapi med metformin givit 
otillräcklig effekt (108). 

Det pågår också forskning kring fortsatt utveckling av inkretinbehandlingen. En 
viktig sådan är utvecklingen av inkretinbehandling med längre duration som kan 
medföra veckobehandling i ökad utsträckning. Detta pågår framförallt inom GLP-
1 receptoragonist-området (22) men även för DPP-4 hämmare finns utveckling 
mot alltmer långtidsverkande preparat som kan medföra intag av endast en tablett 
per vecka (omarigliptin (MK-3012; 109) och trelagliptin). 

En annan forskningslinje är studier rörande möjligheten att inkretinbehandlingen 
är glukossänkande även vid typ 1 diabetes. Det finns flera teoretiska underlag 
för detta. Exempelvis finns en hyperglukagonemi även vid typ 1 diabetes och 
inkretinbehandlingen kan sänka denna. Vidare kan GLP-1s basala antiapoptotiska 
mekanismer i beta-celler möjligen öka överlevnaden av beta-celler även vid typ 1 
diabetes. Flera studier har redan visat en positiv effekt av inkretinbehandling vid 
typ 1 diabetes, både för GLP-1 receptoragonister och DPP-4 hämmare (110,111); 
denna indikation är emellertid ännu inte fastställd. 

Den viktreduktion man ser vid GLP-1 receptoragonist-behandling har även 
stimulerat studier rörande möjlighet att använda GLP-1 receptoragonister som 
viktreducerande terapi vid obesitas även utan typ 2 diabetes. Hittillsvarande resultat 
är positiva med viktreduktion upp till 7-10 kg vid behandling med liraglutid till 
patienter med obesitas utan typ 2 diabetes (112).  Den kardioprotektiva effekten 
av GLP-1 har även givit upphov till kliniska studier rörande effect av GLP-1 vid 
hjärtinsufficiens och hjärtinfarkt (113). Det finns också en neuroprotektiv effekt 
av GLP-1 som man observerat i djurförsök där GLP-1 visats ha positiva effekter i 
modeller för Parkinson´s sjukdom och Alzheimer´s demens, vilket har initierat nu 
pågående kliniska studier (114). Slutligen har GLP-1 även haft antiinflammatorisk 
effekt i modeller för psoriasis vilket kan vara av framtida kliniskt intresse (115). Vi 
kan därför emotse en fortsatt spännande utveckling av inkretinbehandling ur olika 
aspekter, vilket nyligen utvecklades i en översiktsartikel (116).
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I slutet av mars samlades närmare 1200 engagerade deltagare i Stockholm för att 
bevista Diabetesforum 2013. Att befinna sig i en lokal med så många personer bara 
från Sverige med ett specialintresse för diabetes, var en i sig fascinerande upplevelse.
Här fanns en blandning från hela teamet kring diabetespatienten representerad, 
med såväl diabetessjuksköterskor, som diabetesundersköterskor, diabetesfotvårdare, 
läkare, vuxendiabetologer, distriktsläkare med diabetesansvar, barndiabetologer, 
psykologer, sekreterare, diabetesforskare - och säkert andra yrkeskategorier, på 
plats, liksom representanter från patientgruppen.
  Dessutom utgjordes deltagarna av en blandning av personer från primärvården 
och från sjukhusmiljön med de olika perspektiv detta medför. Här fanns också 
med politiker och andra beslutsfattare, tjänstemän och -kvinnor från statliga 
myndigheter och landsting.
  Efter ett inledande välkomnande från Nationella Diabetesteamet, dvs ordförande 
från Svensk Förening för Diabetologi SFD, ordförande Barndiabetesföreningen, 
ordförande diabetessköterskeföreningen SFSD och ordf Sveriges dietister samt 
ordförande för patientföreningen Svenska Diabetesförbundet - och en kort exposé 
kring historiken kring diabetesbehandlingen - första patienten som behandlades 
med insulin var den unge mannen Leonard Thomson och året var 1922, ett 
intressant 90-årigt perspektiv att ha med sig, inleddes programmet med ”Diabetes 
i Sverige och Världen”.

Diabetes i Sverige och världen
Björnar Algot, Oslo, inledde med att uttrycka en förhoppning om att vi kunde förstå 
varandra över språkgränserna, och påpekade att det annars är samma utmaning som 
gäller alla oss som arbetar inom diabetesvården; att kunna kommunicera adekvat 
med våra patienter!
  Några svårigheter att förstå Algot tror jag inte någon i publiken upplevde, men 
symboliken är talande. Hur ofta beror inte bristande compliance på att patienten 
inte förstått vårdgivaren och att vårdgivaren inte förstått patienten? Och utan att 
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det rör sig om egentliga språkskillnader.
  Algot inledde därefter med en översikt över antalet individer med diabetes i 
världen, utifrån uppgifter hämtade från Internationella Diabetes Federationens 
IDF´s diabetesatlas, där Algot tidigare suttit i redaktionen.
  2012 beräknades 371 miljoner människor i världen ha diabetes. Hälften av 
personerna med diabetes beräknades dessutom vara odiagnosticerade, och därmed 
inte få behandling. 4,8 miljoner dödsfall beräknas 2012 vara kopplade till diabetes.
Algot påpekade även att de patienter med diabetes typ 1 som inte diagnosticeras 
dör, och att detta ju är ett faktum i stora delar av världen. Att en patient som har 
typ 1 diabetes och som inte diagnosticeras och får behandling inte överlever är 
ju en självklarhet, men det är lätt att med västerländska ögon tappa perspektivet 
och glömma bort att basal insulinbehandling inte alls är en självklarhet i delar av 
världen, och är väl värt att påminna om.
  2030 beräknas att 438 miljoner personer kommer att ha diabetes mellitus, och 
ytterligare 472 miljoner ha IGT! (impaired glucose tolerance) - nästan 1 miljard 
människor har diabetes eller prediabetes om 17 år.
  Siffror med antalet patienter med diabetes i världen tenderar att upprepas ofta 
och kan vara svåra att ta till sig, men är samtidigt sannolikt nödvändiga att ge en 
bild av, för att få ett grepp om varför prevention är så oerhört viktig både hur ett 
humanitärt och samhällsekonomiskt perspektiv.
  2010 beräknade man att kostnaden för diabetes i världen motsvarade 2520 
miljarder svenska kronor, år 2030 räknar man med att summan kommer att landa 
på 3283 miljarder svenska kronor.
  Algot nämnde också en studie från Finland där man beräknat att det är 12 gånger 
mer kostnadskrävande att behandla en typ 1 diabetespatient med komplikationer 
än utan, och 25 gånger mer kostnadskrävande att behandla en typ 2 diabetespatient 
med komplikationer än utan. Det torde således finnas tydliga hälsoekonomiska 
incitament att satsa på behandling som minskar komplikationsrisken.
  Att förekomsten av diabetes ökar är således klart kartlagt. För typ 2 diabetes 
får man ha i åtanke att ett par av orsakerna till detta är av de mer positiva slagen, 
nämligen att befolkningen numera blir äldre och att vi numera har en bättre 
diabetesbehandling, så att även patienter med diabetes lever längre. Andra mindre 
positiva orsaker är ju tyvärr i mycket kopplade till vår ändrade livsstil; faktorer som 
man måste satsa på att påverka!
  Kan vi då stoppa diabetespandemin? För typ 1 diabetes har vi inga redskap för 
detta i nuläget, även om forskning pågår. För typ 2 diabetes finns det ju dock 
sätt att åtminstone bromsa utvecklingen. Algot påpekade att diabetes har många 
ansikten, men allt för få röster. Algot uppmanade således den samlade publiken 
att Ropa! – att ge diabetessjukdomen många röster så att de hörs utåt, vilket ökar 
möjligheterna att resurser tillsätts till såväl prevention som behandling!
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Diabetes i Sverige
Professor Claes-Göran Östenson inledde med en översikt över behandlings-
strategierna mot diabetes under det senaste århundradet. 1921 isolerades insulin 
för första gången. Ända in på 1950-60 talet användes dock svältkost, fettkost, 
alkohol och opiumdroppar i diabetesbehandlingen.
  Även om man länge anat att det fanns olika typer av diabetes var det först på 
1960-talet som man började skilja på typ 1 och typ 2 diabetes, då det var först då 
man kunde mäta mängden insulin i blodet och såg att insulinnivåerna såg helt olika 
ut i olika patientgrupper. Tablettbehandling mot typ 2 diabetes i form av metformin 
och sulfonureider kom först i slutet av 1950-talet och intressant nog var det först på 
90-talet som fler alternativa tabletter blev tillgängliga i behandlingsarsenalen mot 
typ 2 diabetes.
  Claes-Göran Östenson lyfte fram att det finns en stor andel odiagnosticerade 
patienter med diabetes även i Sverige. Östensson påpekade också den stora 
sannolikheten för att en patient med IFG (impaired fasting glucose) eller IGT 
(impaired glucose tolerance) får diabetes på sikt. Om man har IFG eller IGT 
beräknas risken för att få diabetes vara ca 40 % inom 10 år. Om man har både IFG 
och IGT har ca 80-90 % diabetes inom 10 år!
  Detta är siffror jag tror att många av oss som även arbetar med patientgrupper 
som ännu inte har fått diabetes, men där vi ser IFG i laboratoriescreeningen 
av exempelvis obesa patienter, sannolikt behöver ta till oss än mer tydligt och 
vidareförmedla till våra patienter i vårt arbete att minska risken för utveckling av, 
eller åtminstone fördröja utvecklingen av, diabetes!
  Östenson beskrev också skillnaderna mellan förekomst av diabetes i stad och 
landbygd, där typ 2 diabetes är mer vanligt förekommande i storstäderna. Lite 
fler män än kvinnor drabbas av typ 2 diabetes i Sverige. Genom att redovisa 
data för olika delar av Stockholmsregionen lyfte Östenson också fram problemet 
med socioekonomiska skillnader och de skillnader man ser i måluppfyllelse för 
diabetesbehandlingen i olika områden.
  Av totala kostnaden för diabetes i Stockholm eller Sverige ligger bara 5% på 
läkemedel och 2% på hjälpmedel såsom ex vis teststickor, insulinpumpar, dvs det är 
komplikationerna som kostar. Genom mer intensiv diabetesbehandling i ett tidigt 
och tidigare skede kan dessa förhindras, åtminstone om vi kommer in ”i tid” kan vi 
drastiskt senarelägga komplikationer.
  Att förekomsten av typ 2 diabetes ökar är ju ett globalt problem och så är 
det även i Sverige. Ökningen är dock i nuläget inte riktigt lika stor som i en del 
andra länder, och förekomsten ökar i lägre takt än obesitasförekomsten ökar. 
Mortaliteten i diabetes sjunker. Sjukvårdskostnaderna ökar dock, framför allt på 
grund av behandlingen av senkomplikationer. Förekomsten av typ 1 diabetes ökar 
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nu dessutom i de lägre åldrarna i Sverige, och ca 43 personer per 100 000 insjuknar 
nu varje år i åldrarna 0-15 år i Sverige
 
Livsstil, hälsa och sjukdom
Avsnittet om livsstil, hälsa och sjukdom inleddes lämpligt nog med att publiken 
fick delta i en stunds pausgymnastik, innan professor Mai-Lis Hellénius fick ordet.
Mai-Lis Hellénius fokuserade med stor entusiasm på vikten av fysisk aktivitet/
rörelse i vardagen, en faktor som rönt allt mer ökat intresse på senare tid, och som 
parallellt också fått ökande vetenskapligt stöd.
  Professor Hellénius diskuterade kring viktutvecklingen i världen och kring att 
så mycket fokus legat på vad vi får i oss, inte minst med fokus på snabbmat och 
läskedrycker. Även om detta är mycket viktiga faktorer är det nu dags att vidga 
perspektivet och lägga större vikt på hur mycket vi rör oss, och vilka konsekvenser 
det har att vi har så stillasittande jobb idag jämfört med förr. I allmänna diskussioner 
talar man ofta om hur mycket man tränar på gym och liknande på fritiden, men 
missar att vi parallellt rör oss så pass mycket mindre i vardagen i vårt arbete.
  Hellénius refererade till en amerikansk studie (Chruch, PLoS One 2011; 
6(5): e19657), där man studerat hur mycket minskningen i energiförbrukning i 
arbetet betytt för utvecklingen av övervikt i USA de senaste decennierna. I somras 
publicerades därtill, i samma nummer som flera andra artiklar om fysisk aktivitet 
och hälsa, en artikel i Lancet, som visade att stillasittande orsakar var 10:e dödsfall! 
i för tidig ålder och är en lika viktig riskfaktor som rökning (Lee, Lancet 2012; 
380:219-229).
  I en internationell jämförelse av 
andelen vuxna som sitter stilla mer 
än 4 timmar per dag låg Europa högt 
i statistiken med 64 % av den vuxna 
befolkningen. Nordbor motionerar 
visserligen mer och mer, men vi sitter 
mest i världen i vårt arbete! En annan 
aspekt är stillasittandet framför TV:n. 
De som tittade ≥ 4 timmar per dag 
(jämfört med < 2 timmar) visade sig 
i en australiensk studie ha en kraftigt 
ökad risk att dö, och då inte minst 
i cardiovaskulär sjukdom (Dunstan, 
Circulation 2010; 121:384-391), vilket 
gällde oberoende av hur mycket de 
som studerades motionerade i veckan i 
övrigt.
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Ett positivt budskap i en stillasittande arbetssituation är att det lönar sig att ta en 
paus: ”Breakers” som tar en kort paus (≥ 1 min) från stillasittandet med jämna 
mellanrum hade ett mindre midjemått, högre HDL, lägre TG och lägre CRP, samt 
minskad insulinresistens (Healy, Eur Heart J 2011; 32:590-597).
Man har vidare visat att korta, upprepade bensträckare efter en testmåltid minskade 
den glukos- och insulinstegring man fick efteråt (Dunstan, Diabetes Care 2012; 
35:976-83) i en grupp överviktiga/obesa vuxna. Vidare har man visat att fysisk 
aktivitet resulterar i mindre postprandiell hyperlipidemi (blodfettstegring efter 
måltid), oavsett om den fysiska aktiviteten ägde rum före eller efter måltiden 
(Katsanos, Clin J Sport Med 2004; 14(1):33-39).
  Stående istället för sittande gör att vi konsumerar 50% mer energi – och därför 
viktigt att vi när vi kan att vi försöker byta kroppsställning för att påverka och 
minska vår insulinresistens – så ofta vi kan, på arbetet och i fritiden, borta och 
hemma.
  Leversteatos är ett ökande problem i världen. I en studie på typ 2 diabetes patienter 
med NAFLD (non alocoholic fatty liver disease) som publiceras i Hepatology inom 
kort har man sett att man kan minska graden av detta både med konditionsträning 
och med styrketräning (Bacchi, Hepatology 2013, in press).
  Hellénius avslutade med en kort reflektion kring arvet och vilken roll det har 
vid fetma. Många av våra patienter lyfter ju den aspekten, och det kan då vara av 
värde att kunna berätta att fysisk aktivitet visat sig vara en faktor som tycks minska 
risken för att en av de genvarianter, som annars diskuterats kunna bidra till att öka 
benägenheten för utvecklande av fetma, får genomslag på samma sätt som om man 
är fysiskt inaktiv (Rampersaud, Arch Intern Med 2008; 168(16):1791-1797).
  Vi kan således idag, med växande vetenskapligt underlag, uppmana våra patienter 
till att försöka utnyttja möjligheter till fysisk aktivitet i vardagen och berätta att 
även små ändringar gör skillnad! Hellénius påpekade också vikten av att hjälpa 
våra patienter att inte hamna i ”skuldfällan” med ständig skuld och dåligt samvete, 
ett viktigt budskap i Hellénius arbete på livsstilsmottagningen på Karolinska 
Universitetssjukhuset.

Vikten av Vikten
Efter att fokus legat framför allt på fysisk aktivitet tog Professor emeritus Stephan 
Rössner över stafettpinnen i talarstolen, och talade om ”vikten av vikten”. Såväl arv 
som miljö nämndes, även om fokus låg på miljön, som är påverkbar. Ett varningens 
ord höjdes gällande ökande tallriksstorlekar som lurar oss att äta mer.
  Rössner påpekade för alla i församlingen, att klädstorlekarna successivt ändrats 
på senare år men med bibehållen angiven officiell klädesstorlek, så att man ”stolt” 
kan tro att man kan ha samma storlek som när man var ung, trots att man faktiskt 
ökat 7 cm i midjan.
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Rössner radade upp den mängd tillstånd som är på olika sätt är associerade till 
övervikt, där de metabola sjukdomarna bara är en del av dem. Depression, demens, 
hjärtsvikt, astma, nedsatt fertilitet, inkontinens, artros, åderbråck och sömnapné 
bara för att nämna några. Rössner nämnde även den ökade förekomsten av olyckor 
i denna grupp, och påpekade att en del inte får på sig ett bilbälte i en vanlig bi.
  Gällande sömnapné är detta ett underdiagnosticerat tillstånd, som ju är starkt 
associerat med övervikt. 40 % av patienterna med sömnapné har också diabetes 
mellitus, och det är därför angeläget att uppmärksamma detta tillstånd även bland 
våra diabetespatienter.
Över 20 % av barnen i Sverige är idag överviktiga, vilket måste tas på allvar. En 
inte helt okomplicerad fråga är hur man ska se på övervikt hos äldre? Lönar det sig 
med viktnedgång även i vår äldre befolkning? Rössner påpekade att medelvikten 
i befolkningen går upp i 65 årsåldern. Den basala ämnesomsättningen minskar 
också med 1 % per år.
  Hur ska man då behandla övervikt? Tyvärr finns ju bara ett läkemedel mot 
övervikt på den svenska marknaden i dag; Xenical. Detta läkemedel visade sig ju 
sig dock i Xendosstudien kunna senarelägga diabetesdebuten hos obesa patienter, 
har i sig självt också en egeneffekt på HbA1c och blodfetter vid diabetes.
  Rössner slog också ett slag för LCD-diet (pulverdiet) som ett inslag i behandlingen, 
och menade att denna behandlingsform skulle kunna ha sin plats inte bara på 
specialistmottagningar med obesitasinriktning, utan även inom primärvården. En 
fördel är den snabba effekten, som ger stor motivation för fortsatt strävan för våra 
patienter. En förutsättning är i så fall dock att man sedan har en strukturerad plan 
för långtidsuppföljning av patienten med fortsatt livsstilsintervention!
 
Kost vid diabetes
Med. dr, dietist Inga-Lena Andersson vid, med utgångspunkt från de rapporter 
och rekommendationer som kommit gällande kost vid diabetes på senare år.
Här hänvisar jag till ”Kost vid diabetes, en vägledning till hälso- och sjukvården”, 
Socialstyrelsen 2011, då mycket av föreläsningen utgick från denna skrift.  
Se www.socialstyrelsen.se och sök där på diabetes och kost. Andersson lyfte dock 
särskilt fram hur viktigt det är att individualisera råden för varje enskild patient om 
man ska nå en varaktig framgång!
   
Som avslutning på den första förmiddagen på diabetesforum fick professor Claes-
Göran Östenson ordet igen, med en rapport kring den nationella satsningen för 
jämlik och kunskapsbaserad diabetesvård i Sverige.
  Nationella vårdprogramrådet för diabetes (VPR Diabetes) var något som kom 
att nämnas vid åtskilliga tillfällen under konferensen, och som vi säkerligen kommer 
att få höra mycket om framöver. Rådet har tillkommit på initiativ från Sveriges 
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Kommuner och Landsting (SKL). Trots att vi har ett bra kunskapsunderlag gällande 
en hel del av de insatser vi gör inom diabetesvården, och har tydliga målvärden 
och rekommenderade behandlingsstrategier, är det förvånansvärt stora skillnader i 
vården i olika delar av Sverige.
  Ambitionen måste vara att säkerställa en jämlik vård som inte påverkas av var 
i Sverige man bor eller på vilken vårdcentral eller vilket sjukhus man behandlas. 
Förbättringsområden har identifierats, och fokus ligger bland annat på att skapa en 
nationell behandlingsstrategi för patienter med HbA1c över 70 mmol/mol; skapa 
ett nationellt vårdprogram för personer med diabetes som vårdas inom kommunal 
hälso- och sjukvård, samt att arbeta med underlag för grupputbildning för patienter 
med diabetes, där man räknar med att kunna utgå från en del goda exempel som 
redan finns, däribland ett material som utvecklats för typ 2 diabetespatienter inom 
VG-regionen.

Madeléne Sandqvist, specialistsläkare diabetes, med dr  
Diabetescentrum Sahlgrenska
Rapportör för DiabetologNytt
 
Nyhetsinfo 
www red DiabetologNytt
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Diabetesforum 2013 

Rapport dag 1, del 2 
 
Efter inledningsmötet för alla kongressens deltagare fanns nu möjligheten att välja 
mellan 4 olika ”spår”. Vilken session ska jag välja när man egentligen vill höra allt. 
Vilket väljer du? ”Att klara sin diabetes själv”, Kost ur olika perspektiv”, ”Barn, 
familj och skola” och ”När man har haft diabetes länge”? Ett svårt val. Jag valde 
nedan.
 
”När man har haft diabetes länge”
Denna session fokuserade på komplikationer på lång sikt, fokus på magsäck, hjärta, 
ögon och njurar. Detta är en av de stora utmaningarna inom diabetesvården. Vi har 
en 0-vision, vill försöka undvika, mildra, och senarelägga diabeteskomplikationer - 
också för att förhindra försämringar i livskvaliteten.
 
Vad kan NDR lära oss om komplikationer?
Först ut var docent Soffia Gudbjörnsdottir, registerhållare på Nationella Diabetes-
registret (NDR), världens största nationella kvalitetsregister för diabetes. Runt om 
i Sverige matas data flitigt in i NDR - och de flesta som var samlade har bidragit till 
detta. Dessa data kommer verkligen till användning i forskning och en ännu bättre 
utveckling av vården.
 I år hade NDR också lyckats att sammanställa 2012 års statistik från registret så att 
årsrapporten kunde levereras redan till Diabetesforum, två månader tidigare än det 
som är det formellt utlovade datumet.
2012 fanns uppgifter från 330 000 patienter registrerade i nationella 
diabetesregistret. Detta innebär att NDR börjar nu komma till en punkt där 
man har full täckningsgrad, då 90 % av Sveriges patienter med diabetes nu finns 
registrerade. Vad kan man då få fram ur registret och vad kan vi lära oss av det? Ett 
antal publikationer baserade på nationella diabetes registrets data togs som exempel.
  I en artikel av Eeg-Olofsson publicerad i JIM 2010 (Eeg-Olofsson, JIM 
2010; 268:471-82) studerade man associationen mellan HbA1c och risken för 
hjärtkärlsjukdom. För varje procent (1 % eller med nya IFCC för varje 10 mmol/
mol) stegring i HbA1c såg man 8-10 % högre risk att få hjärtkärlsjukdom för 
patienter med typ 2 diabetes.
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Kopplingen mellan HbA1c och hjärtsjukdom studerades även i en artikel i Lancet 
2011 (Lind, Lancet 2011; 378:140-146).  Även om associationen mellan mindre 
bra metabol kontroll och makrovaskulär sjukdom är väl belagd sedan tidigare, är det 
först nu visat att det föreligger en association mellan typ 1 diabetes och hjärtsvikt. 
Man kunde i denna studie konstatera att HbA1c är en oberoende riskfaktor för 
hjärtsvikt hos patienter med typ 1 diabetes. Associationen mellan högt HbA1c och 
hjärtsvikt har senare även visat sig föreligga för patienter med typ 2 diabetes (Lind, 
Diabetologia 2012; 55:2946-2953).
  I en artikel i JIM presenteras data gällande systoliskt blodtryck och risken för 
hjärtsjukdom och stroke (Cederholm, J Hypertension 2010; 28:2026-2035). Man 
ser här tydligt den positiva effekten av att ha ett lägre systoliskt blodtryck. Dessa 
data pekar än en gång på vikten av att vi optimerar blodtrycksbehandlingen för 
våra patienter. Stora fördelar syntes om man sänkte det systoliska blodtrycket till 
under 140 mmHg. Däremot såg man inte någon signifikant skillnad i fördelarna 
med en sänkning till under 130 mm Hg (110-129) jämfört med en sänkning till 
130-139 mmHg. Det tycks vara så att den positiva effekten planar ut någonstans 
kring 135 mmHg i detta material.
  Studerar man val av diabetesbehandling i NDR kan man från förra året se att 
1/3 av patienterna med typ 2 diabetes i Sverige behandlades med enbart försök 
till livsstilsintervention (”kostbehandlad diabetes”). Man kan även se att 20 % 
fortfarande kostbehandlas efter 5-9 år. Såväl nationella som internationella 
rekommendationer anger ju numera att man ska sätta in metformin redan när 
diagnosen erhålles om inga kontraindikationer föreligger. Det är tydligt att dessa 
rekommendationer måste mana till extra eftertanke. NDR samkör sina data mot 
läkemedelsregistret och man därför följa förbättringen.
  Apropå metforminbehandling pågår det ju en ständig diskussion kring hur det 
ser ut med riskerna med metformin vid nedsatt njurfunktion med tanke på risken 
för laktoacidos. Även detta har studerats i data från NDR (Ekström, BMJ Open 
2012; 2:e001076). Man såg som väntat att metforminbehandling var associerat 
med en lägre risk för bland annat hjärtkärlsjukdom och död.
  Faktum är att även de patienter som hade eGFR 45-60 ml/min/1,73 m2 
hade en lägre mortalitetsrisk om de var behandlade med metformin. Det förelåg 
i denna studie inte någon ökad risk för allvarliga händelser som laktacidos eller 
allvarlig infektion för de patienter med eGFR under 45 ml/min/1,73 m2 (30-45 
ml/min/1,73 m2) som var metforminbehandlade. I den senare gruppen påpekar 
man dock att patientunderlaget är för litet för att dra några stora slutsatser. 
Sammanfattningsvis bedöms dock fördelarna med metformin ofta överväga 
riskerna vid en måttligt nedsatt njurfunktion. Dessa data stödjer de råd som NICE 
i England (motsvarande myndighet i Sverige är SBU) anger kring att man kan ge 
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metformin ner till eGFR 45 ml/min/1,73 m2.  Det blir i dessa fall ännu viktigare 
att man nogsamt informerar sina patienter om i vilka situationer man ska göra 
uppehåll med metforminbehandlingen.
  En faktor som diskuterats under åren är huruvida man ska sätta in acetylsalicylsyra 
(Trombyl) som primärpreventiv behandling till patienter med diabetes mellitus. I 
en artikel som kommer att publiceras inom kort (Ekström, BMJ, in press) saknades 
positiv effekt av acetylsalicylsyra i primärpreventivt syfte. Detta är i harmoni med 
våra Nationella Riktlinjer för Diabetes från Socialstyrelsen 2010. 
Speglar NDR då verkligheten i Sverige? Ja, det menar Gudbjörnsdottir att det 
gör vad det gäller flertalet variabler. Det är inte så att det är de ”äldre äldre” som 
försämrar en enhets resultat i sammanställningen i NDR, vilket många befarat. 
Dessa patienter ska därför ej exkluderas från registret - så som många annars 
uttryckt en önskan om att få göra.
  Två områden där det finns tydlig förbättringspotential i registret är registreringen 
av fötter och av ögonbottenkomplikationer. Här pågår ett arbete för att förbättra 
registreringen bland annat i samarbete med ögondiabetestläkarna.
  Arbetet med en ny hemsida för NDR pågår. Tanken är att NDR ska ha möjlighet 
att förmedla ännu mer och ännu bättre information.
 
Gastropares
Per Hellström, professor i gastroenterologi i Uppsala, stod för föredraget om 
gastropares. Här fick vi en genomgång om möjliga mekanismer, diagnostik och 
aktuell och möjlig kommande behandling. 
  Patienter med diabetisk gastropares får ofta ett mer svårreglerat postprandiellt 
blodsockerläge (blodsockerläge efter måltid). Vanligast är bekymmer med 
hypoglykemier, men även problem med hyperglykemi förekommer, framför allt 
hos patienter med typ 2 diabetes. En strategi blir ofta att senarelägga insulindosen 
för att kompensera för fördröjningen i matupptaget.
I diagnostiken används ofta frågeformulär som screening, där man värderar 
”gastroparesis cardinal symtom index” (GSCI). Hellström refererade till ett 
screeningformuär av Revicki 2012. I frågeformuläret skattar man symtom från de 
sista 14 dagarna gällande parametrar som tillsammans kan tala för att gastropares 
föreligger: illamående, ulkningar, kräkningar, mättnadskänsla, oförmåga att äta 
upp en normal måltid, en känsla att vara övermätt efter måltider, brist på aptit, 
uppkördhet, och att magen är synbart större.
  Utifrån vilka av symtomen man har haft, och hur uttalade dessa har varit kan man 
få fram GSCI. Sensitiviteten med detta enkla formulär är 58 % och specificiteten 
är 56 %.
  För att ställa diagnosen är ventrikelscintigrafi den metod som används. Hos friska 
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personer är magsäcken tom efter 180 min. Har man gastropares tar det betydligt 
längre tid än så. Standarden för hur lång mätperiod man har vid ventrikelscintigrafi 
på patienter med diabetes varierar något i landet. Om man har 60% eller mer i 
retention i ventrikeln efter 2 timmar eller 10% eller mer retention efter 4 timmar, 
föreligger det definitionsmässigt en gastropares.
  Kvinnor tömmer magsäcken lite långsammare redan i utgångsläget, dvs även 
friska kvinnor, och har sannolikt lite lättare att drabbas av gastropares enligt 
Hellström.
  Många faktorer är inblandade i regleringen av magsäckstömningen och genom 
en ökad förståelse för detta kan man försöka uppnå sätt att påverka magsäcken. Ger 
man till exempel GLP-1 i höga doser kan man se att ventrikelns tömningshastighet 
bromsas. Ger man ghrelin ökar man istället tömningshastigheten.
 
Vilka läkemedel har vi då att erbjuda mot gastropares?
Primperan, domperidon och erytromycin är det som symtomatiskt används 
idag.   Primperan (metopklopramid) är en dopamin D2-receptorantagonist och 
har bland annat en motilitetsfrämjande effekt. Den kan även verka på 5HT3 som 
agonist i högre doser. En biverkan av denna medicin är ”detachement” – en känsla 
av ”att leva som i en ostkupa”, som en del patienter beskriver det. 
  Domperidon är också en D2-receptorantagonist som, till skillnad från 
metoklopramid, dock inte går genom blodhjärnbarriären, varför man blir fri från 
den ”ostkupeeffekt” som beskrivs för primperan.
  Tidigare användes även motilium, men detta ingår inte längre i 
läkemedelsförmånen. Erytromycin (EryMax och Abboticin) fungerar i 
detta sammanhang i deras egenskaper som motilinreceptor-agonister. 
Professor Hellström tipsade om att man vet om det fungerar om patienten 
får hungerkänslor – i så fall har det effekt och behandlingen har lyckats.  
  Utöver ovanstående mediciner finns även en del substanser i fas 2 studier nu; 
ghrelinanaloger (ex TZP-101 och TZP-102) och motilinanaloger.
  Bortsett från läkemedel finns ju även gastric pacemaker som en 
behandlingsmöjlighet för patienter som har svåra besvär med kräkningar och där 
man inte nått framgång med övriga behandlingsmodeller, framför allt till patienter 
som har parallell njurskada. I en studie av McCallum 2010 studerade man antalet 
kräkningar i en patientgrupp före och efter erhållen behandling och visade att man 
minskade antalet kräkningar från 19,5 till 4,25 per vecka. Egentligen är det enligt 
Hellström oklart varför man får denna effekt. Ventrikeltömningen är oförändrad, 
men ändå minskar antalet kräkningar så pass påtagligt.
  Modifiering av diabeteskosten är en viktig del i behandlingen av gastropares. 
Diabetesdietistens insatser är a och o för framgångsrik behandling av gastropares. 
Patienterna ska äta en mat som går att mosas med gaffel.
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Ögon och diabetes
Docent Monica Lövestam-
Adrian, diabetesoftalmolog 
från Lund, beskrev de 
ögonbottenförändringar man 
ser vid diabetes samt aktuell 
diagnostik och behandling.
  Vid diabetes ses dels 
proliferativa förändringar 
och dels makulaödem. De 
proliferativa förändringarna 
innebär att det blir nybildade 
blodkärl som initialt växer i 
näthinnans plan bland annat 
i anslutning till synnerven, 
men sedan också kan påverka 
glaskroppen. De nybildade blodkärlen saknar tight junctions, vilket också ger en 
ökad blödningsrisk. Makulaödemet innebär en svullnad på grund av utfällning av 
bland annat äggviteämnen och fetter.
  Ögonbottenförändringarna är således en vaskulär sjukdom. Lövestam-Adrian 
berättade dock att man nu även diskuterar kring om det också föreligger en neuro-
degenerativ komponent i sjukdomsutvecklingen. Med elektroretinografi har man 
ibland kunnat se påverkan på syncellsfunktionen redan innan man ser några 
kärlförändringar, vilket talar för detta.
  Det finns idag betydligt bättre möjligheter att diagnosticera förändringar. En del 
i detta är att man får betydligt bättre ögonbottenfoton med den teknikutveckling 
som skett. Därtill kan man idag komplettera med OCT (Optical Coherence 
Tomography), en teknik som funnits i 10-15 år. Med denna teknik kan man se 
svullnad som inte syns på de bilder man tar vid mer rutinmässiga ögonbottenfoton. 
Man kan där ibland få förklaringen till varför en del har symtom redan innan man 
ser något på ögonbottenfotot. OCT fungerar genom att ljus går in i ögat och sänds 
tillbaka olika fort beroende på vilket lager ljuset träffar.
 
Vilken behandling kan erbjudas?
Lövenstam-Adrian påpekade att den viktigaste insatsen för ögonen var när 
insulinbehandling blev tillgänglig. Grunden i behandlingen är trots allt den 
metabola kontrollen. DCCT-studien och UKPDS studien har visat på hur viktigt 
det är att ha såväl en bra metabol kontroll som ett bra blodtryck.
1960 kom laserbehandlingen. Först 2007 var det dags för nästa större framsteg i 
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behandlingen: anti-VEGF.
  Laserbehandling är en effektiv behandling som kan minska synförlusten 
påtagligt, samt i en del fall också förbättra synen. I praktiken innebär det ju dock 
att man ”brännmärker” näthinnan och man kan därför inte ge behandling centralt.
  Anti-VEGF: Lucentis (ranibizumab) ges intravitrealt en gång i månaden och har 
visat sig minska svullnaden. Denna behandling kan vara aktuell hos patienter med 
uttalat centralt makulaödem.
  Med tanke på att god metabol kontroll har en så pass central roll i risken för 
utveckling av diabetesrelaterade ögonförändringar har man diskuterat hur det 
kommer att bli för de patienter som har insjuknat på 70-80-talet, det vill säga 
efter att en effektivare diabetesbehandling kommit? En förhoppning har varit att 
man helt skulle kunna slippa ögonbottenkomplikationerna hos många i denna 
grupp. Tyvärr tycks det dock vara så att man visserligen kan skjuta upp problemen 
påtagligt, men att de ändå kommer så småningom. En fördröjning innan 
komplikationerna debuterar torde väl dock vara en klar vinst i sig. Dagens rutiner 
med regelbunden ögonbottenfotografering med intervall på 2-3 år, kortare intervall 
vid nytillkomna förändringar, ger en tidig upptäckt av behandlingskrävande 
ögonbottenförändringar.
 
Hjärtat och diabetes
Christina Janert, medicine doktor och cardiolog, hade hjärtat i fokus. Janert inledde 
med en översikt över förekomst av diabetes i världen, innan hon gick in på en 
studie av Norhammar, där man 2002 (Norhammar, Lancet 2002; 359:2140-2144) 
kunde konstatera att 2/3 av de patienter som skrevs ut efter att ha vårdats för en 
hjärtinfarkt och som inte hade någon känd diabetes sedan tidigare antingen hade 
typ 2 diabetes eller prediabetes. Endast 1/3 hade helt normalt blodsocker.
  Janert gick vidare till att diskutera vikten av hur vi lever. Den klassiska 
rekommendationen att välja trappan i stället för rulltrappan fick denna gång 
formuleringen ”36 sekunder till toppen eller 36 steg till en bättre hälsa”, en devis 
som sannolikt är av stort värde 
- och som också gick i linje 
med de föredrag om livsstil och 
hälsa vi hade lyssnat till under 
förmiddagen.
  Janert reflekterade kring hur 
de patienter som får hjärtinfarkt 
förändrats med åren. I studien 
av 50-åriga män i Göteborg 
(Wilhelmsen JIM 2008; 
263:636-643) jämförde man hur 
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50-åriga män såg ut 1963 respektive 2003 avseende ett antal riskfaktorer. Under 
denna tid hade graden av fysisk aktivitet minskat, BMI ökat, triglyceridnivåerna 
blivit högre och antalet patienter med diabetes fler. Dagens hjärtinfarktpatienter 
har således ofta metabola sjukdomar i en högre grad än tidigare. Man ser idag 
också fler NSTEMI (icke-ST-höjningsinfarkter).
 
Vad kan vi då göra för att minska riskerna för kardiovaskulär sjukdom?
Tidig diagnos och multifaktoriell behandling är framgången. Janert citerade den 
numera välkända Steno-2 studien (Gaede, NEJM 2003; 348:383-393 och Gaede 
NEJM 2008; 358:580-591), där man kan se att intensivbehandling lönar sig.
  Patienter med diabetes har högre mortalitet i hjärtsjukdom än de som inte har 
diabetes. En väl behandlad patient har ju dock bättre förutsättningar än en sämre 
behandlad (Norhammar, Heart 2007; 93:1577-1583). 
  På senare år har det också kommit tuffare behandlingsmål för LDL-kolesterol 
hos patienter med hjärtkärlsjukdom och diabetes. Numera är målsättningen 
ett LDL-kolesterol 1,8 mmol/l eller lägre i denna patientgrupp. Detta är redan 
genomfört 2013 i flera regioner, exempelvis i Västra Götaland.
  Janert berättade vidare på ett inspirerande sätt om de försök man nu gör på 
Karolinska för att satsa på en multifaktoriell approach i den kardiovaskulära 
preventionen. Man har inlett ett samarbete mellan hjärtkliniken och den endokrina 
dagvårdsavdelningen. På HIA (Hjärtintensivårdsavdelningen) kontrolleras fP-
Glukos på alla och efter några dagar får alla dessutom genomgå en OGTT (oralt 
glukostoleranstest).
  Om patienterna visar sig ha en nyupptäckt typ diabetes eller IGT (Impaired 
Glucose Tolerance) erbjuds man deltagande i en tredagars ”hälsokurs”. Som 
steg ett träffar man en sköterska som försöker få en bild av varje patients initiala 
kunskapsnivå i ämnet. Därefter har man föreläsningar och diskussioner i grupp, 
varefter man sista dagen som patient får en individuell genomgång vid en ”rond”, 
då såväl diabetolog, som cardiolog och sköterska är med. Man erbjuder också 
gruppträffar var tredje månad i ett års tid. Varje deltagare formulerar då också egna 
mål för hälsan och dessa följs upp. Projektet har nu pågått sedan 2005 och man 
sammanställer just nu resultat för att se hur det gått för dessa patienter.
  Säkerligen pågår många projekt runt om i landet med satsningar på olika former 
av patientutbildning, stöttning till livsstilsförändringar och så vidare. Personligen 
tycker jag att det låter som en synnerligen intressant och ambitiös satsning man 
valt att göra på Karolinska. Det är positivt att se att man samarbetar mellan 
klinikerna i en vård som annars är allt mer högspecialiserad, och där var och en 
inom sjukhusvärlden tenderar att se ”sitt” organ. Vi som arbetar med patienter 
med diabetes måste ha kunskapen kring hela patienten, och då behöver vi just 
samverka över gränserna och lära varandra och av varandra.
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Diabetesnefropati
Lars Weiss, nefrolog i Karlstad och 
medicine doktor, stod för den första 
föreläsningen om diabetes och njuren, 
med fokus på bland annat definitionen 
av diabetesnefropati, samt på 
behandling och prevention.
  Definitionen av diabetesnefropati är 
att patienten har haft mikroalbuminuri 
i minst 2 av 3 urinprov under en tre 
månaders period. Vanligen presenterar 
man ju idag mängden albumin i 
urinen som Urin-Albumin/kreatinin-

kvoten. En normal U-Alb/krea-kvot ligger mellan 0-3. Mikroalbuminuri föreligger 
vid en U-Alb/krea kvot på 3-30. Makroalbuminuri motsvarar U-Alb/krea-kvot på 
över 30. Weiss uppmanade också publiken nogsamt att beräkna estimerat GFR 
(eGFR) på alla våra patienter.
  Hur vanligt är det med diabetesnefropati? Om man även räknar in 
mikroalbuminuri drabbas 30-40 % av alla patienter med typ 1 och typ 2 diabetes 
av detta. Diabetesnefropati är den vanligaste orsaken till dialyskrävande njursvikt.
  Kan man då motverka uppkomsten? Weiss berättade att det, precis som det 
diskuterats kring i tidigare föreläsningar vad det gäller ett flertal variabler, är tidig 
intervention som är den viktigaste faktorn. I BENEDICT-studien tittade man på om 
man med ACE-hämmare och/eller en nondihydropyridine calciumkanalblockerare 
(Verapamil i depotform) kunde förhindra uppkomsten av mikroalbuminuri hos 
patienter med typ 2 diabetes. Man konstaterade här att ACE-hämmare är det som 
är avgörande (Ruggenenti, JASN 2006; 17:3472-3481).
  I Steno-2 studien http://allmanmedicinbd.se/dokument/pdf/stenostudien.pdf
följde man 160 patienter med T2DM som hade mikroalbumnuri i starten av 
studien i 4 respektive 8 år och kunde notera en tydlig riskreduktion hos patienter 
som erhöll intensiv multifaktoriell behandling. Efter 4 år 50% riskreduktion 
för mikrovaskulär sjukdom. Gällande övergången från mikroalbuminuri till 
makroalbuminuri sågs en 61 % riskreduktion.Efter 8 år 50% minskning av risken 
för makrovaskulär sjukdom. En halverad dödlighet sågs i interventionsgruppen 
jämfört med kontrollgruppen efter 13 år. Det visar, att vi med aktiv multifaktoriell 
intervention (HbA1c, BT, lipider och behandling av mikroalbuminuri) kan 
förhindra diabeteskomplikationer på ett drastiskt sätt sätt.
   I en studie publicerad i NEJM 2001 studerade Lewis och medarbetare patienter 
med typ 2 diabetes, hypertoni och proteinuri (Lewis, NEJM; 2001; 345:851-
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860). Primär endpoint var dialysstart, dubblerad kreatininnivå eller död. Man 
noterade i denna studie att Irbersatan (en A2-antagonist) är bättre på att skydda 
mot progression av nefropati än placebo, men också skyddar bättre än Amlodipin, 
som annars gav samma eller ännu bättre blodtryckssänkning.
  Nyligen kom nya guidelines gällande hypertoni och diabetes i KDIGO; 
Kidney Disease Improving Global Outcomes, Hypertension Guidelines 2012. 
Weiss berättade att en artikel gällande bland annat detta kommer att publiceras i 
läkartidningen under våren. I nuläget gäller i dessa guidelines rekommendationen, 
att vid diabetes utan mikroalbuminuri ska vi sikta på 140/90 mmHg eller lägre, 
medan man vid diabetes med mikro- eller makroalbuminuri ska nå 130/80 
mmHg eller lägre.
  I ALTITUDE studien, som publicerades i NEJM 2012 (Parving, NEJM 2012; 
367:2204-2213) studerades dubbel RAAS-blockad. Man använde sig av ARB eller 
ACE-hämmare och lade till en reninhämmare (aliskiren). Man såg dock ingen 
förbättring med denna behandling. Observera dock att man inte prövade ARB 
och ACE-hämmare tillsammans. Weiss tror att dubbel RAAS-blockad med ACE-
hämmare och ARB ändå kan vara värdefullt på en del utvalda patienter, även om 
det ännu är dåligt dokumenterat. Enligt Socialstyrelsens Riktlinjer för Diabetes 
2010 ska vi undvika dubbel RAAS-blockad - antingen ska vi ge ACE-hämmare 
eller A2-blockerare.
Weiss konkluderade sitt föredrag med att mikroalbuminuri kan bromsas om man 
agerar i tid och att man ska undvika makroalbuminuri så långt det går. Tänk också 
på att det hos patienter med typ 1 diabetes är det vanligt att mikroalbuminuri 
syns redan före patienterna har hypertoni.
 
Diabetesbehandling vid nedsatt njurfunktion
Docent Anders Frid från Endokrinologiska kliniken i Malmö gav en överblick över 
hur man kan resonera kring detta. Det är säkerligen fler än jag som ständigt brottas 
med formuleringarna i FASS angående nedsatt njurfunktion (knappast specifika) 
och som därför uppskattade detta föredrag.
  Det är naturligtvis svårt att ge exakta riktlinjer, men en repetition av metabolismen 
av olika läkemedel och exempel på hur man resonerar i andra länder kan ju ge en 
bra guide i snårdjungeln, så att man själv sedan lättare kan välja väg i det enskilda 
fallet.
  Frid tipsade inledningsvis om en artikel av Zanchi i Swiss Medical Weekly 
om antidiabetika och njursjukdom; Antidiabetic drugs and kidney disease. 
Recommendations of the Swiss Society for Endocrinology and Diabetology 
(Zanchi, Swiss Med Wkly, 2012; 142:w13629).
Apropå Weiss uppmaning att beräkna eGFR uttryckte Frid förvåning kring man 
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ens ska behöva påminna om detta. 
  Hur ser det ut med insulinbehandling vid nedsatt njurfunktion? Insulin 
metaboliseras huvudsakligen i levern och i perifera vävnader. En mindre mängd 
utsöndras dock via glomerulär filtration och vid en sänkt njurfunktion minskar 
ofta insulinbehovet. Hur mycket skiftar dock påtagligt.
  Vad gäller för SU-preparat (sulfonureider) och nedsatt njurfunktion? Frid 
påpekade att detta är en relativt skiftande typ av läkemedel och att det kan ha 
sina risker om man ser dem som en enhetlig grupp och tror att man kan resonera 
likadant med alla SU-preparat.
Glibenklamid och Glimepirid metaboliseras i levern, men har aktiva metaboliter 
som utsöndras via njurarna. Glibenklamid mer uttalat än glimepirid. Glipizid har 
dock sannolikt ingen aktiv metabolit som utsöndras denna väg.
  Hos sulfonureider med aktiva metaboliter som utsöndras via njurarna ökar 
risken för hypoglykemi vid sjunkande njurfunktion. I en del länder anger man att 
det är kontraindicerat med SU-preparat om man har ett eGFR under 60 ml/min.
  Vad säger då FASS? FASS anger att en gravt nedsatt njurfunktion är en 
kontraindikation för SU-preparat. Frågan är ju dock vad en ”gravt nedsatt 
njurfunktion” innebär? I Schweiz (Zanchi, Swiss Med Wkly, 2012; 142:w13629) 
anger man att glibenklamid och glimepirid är kontraindicerat vid eGFR under 60. 
I många andra länder rekommenderar man enligt Frid en dosreduktion vid eGFR 
på motsvarande nivå.
  Gällande DPPIV-hämmare hänvisade Frid dock till FASS, där det finns riktlinjer.
För de som nu inte får eGFR automatiskt från laboratoriet påmindes om de eGFR-
kalkylatorer som finns tillgängliga på nätet www.internetmedicin.se eller via www.
fass.se, där man bara behöver ålder, kön och kreatininvärde för att få fram detta.
  GLP-1 analoger: Victoza togs som exempel. För Victoza minskar GLP-1 
exponeringen med nedsatt njurfunktion. Man saknar tillräcklig erfarenhet från 
patienter med eGFR under 60 ml/min och avråder därför från användande av 
Victoza i denna grupp.
   Metformin är ju som nämnts tidigare i denna rapport en ständigt återkommande 
fråga och en ständigt återkommande oro. Enligt FASS är metformin kontraindicerat 
vid GFR under 60. Sterner och Frid gjorde dock 2011 en sammanställning över 5000 
patienter i Malmö som stod på metforminbehandling (Sterner, Br J Diabetes Vasc 
Dis 2012; 12:227-231). Man använde sig av receptregister och centrallaboratoriets 
data över eGFR. I gruppen över 79 år hittade man 38 % som hade eGFR 60 som 
bäst, och där metformin således egentligen skulle vara kontraindicerat. I gruppen 
70-79 år hittade man 16 % med eGFR under 60, i gruppen 60-69 år 5 % och i 
gruppen under 60 år 0,5 %. Tittade man på det lägsta eGFR värdet fanns det även 
en hel del som stod på metformin trots eGFR under 30. Trots detta förekom bara 
3 fall av metforminassocierad laktoacidos under 2 år på IVA i Malmö bland de som 
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vårdats med diagnosen diabetes mellitus eller acidos.
    Precis som Gudbjörnsdottir tidigare berättat om utifrån resultaten av data 
från NDR är det således sannolikt att risken för laktoacidos är mindre än man 
tidigare befarat och att vi sannolikt kan använda metformin ner till eGFR 
45, dock med tydlig information till våra patienter om att göra uppehåll med 
metforminbehandling vid akuta tillstånd så som magsjuka, dehydrering eller svåra 
infektioner. Frid rekommenderade även dosjustering utifrån njurfunktionen.
 
Madeléne Sandqvist
rapportör för DiabetologNytt

Diabetesforum 2013
 
Rapport dag 2, del 3 

Ny teknik i vården - Nya läkemedel - Inkretiner.

 
Diabetesforums andra dag inleddes med fyra olika parallella sessioner; ”Vikten av 
vikten”, ”Ny teknik i vården”, ”Mammor och barn” och ”Register för kvalitet och 
forskning”. Jag valde att följa spåret om ny teknik i vården.

Ny teknik i vården. Artificiell pancreas? 
Arbetar man med patienter med typ 1 diabetes finns det en fråga som ständigt 
återkommer: Finns det insulinpumpar som mäter blodsockret och själva doserar 
insulinet tillgängliga nu? Det är en dröm för patienter med diabetes. Tadej 
Battelino, professor på University of Ljubljana, Slovenien, pratade just om ”dröm 
projektet”. DREAM är ett konsortium med forskare från laboratorier i Slovenien, 
Israel och Tyskland och som arbetar med detta mål i sikte. Diabetes Wireless 
Artificial Pancreas Consortium.
Ett viktigt steg för att kunna möjliggöra en artificiell pancreas (bukspottkörtel) 
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är att ha pålitliga kontinuerliga mätningar av glukosnivåerna i kroppen. Battelino 
berättade om en av de första publikationerna om CGM (Continuous Glucose 
Measurement) 2006. Enligt Battelino visade den ett så pass bra resultat, att de som 
hade gjort studien hade svårt att få den publicerad … Nåväl, studien publicerades 
i Diabetes Care 2006 (Garg, Diabetes Care 2006; 29(12):2644-2649). Trots att 
patienterna egentligen avsaknad av instruktioner hur man skulle använda sig 
av CGM såg man, att de låg bättre blodsockermässigt under dessa dagar. 2011 
kunde Battelino och medarbetare också visa på en mindre tidsperiod med för låga 
blodsockervärden och också bättre HbA1c med hjälp av CGM (Battelino, Diabetes 
Care 2011; 34:795-800).
  En vanlig kritik mot studier med CGM har varit att det är sannolikt, att man får 
mer stöd från diabetesteamet om patienter får CGM än om de inte har detta och 
att resultaten snarare beror på det. The SWITCH study group genomförde därför 
relativt nyligen en studie med cross-over design där man jämförde resultaten med 
och utan tillgång till CGM utöver insulinpumpsbehandling, där båda grupperna 
fick delta i en studieperiod med sensorn på och en period utan, men i olika 
ordningsföljd. Även här kunde man visa att CGM resulterade i så väl bättre HbA1c 
som kortare tid med hypoglykemi (Battelino, Diabetologia 2012; 55(12):3155-62).
  Hur ska man då utnyttja glukosmätningarna och få en insulinpump att ge 
lagom mängd insulin i förhållande till glukosnivåerna? 
Här spelar många faktorer in. ”MD-Logic Artificial Pancreas system” (MDLAP) är 
något forskare arbetat med i två studier, presenterade 2010 respektive 2011 (Atlas, 
Diabetes Care 2010; 33(5):1072-1076. Miller, Diabetes Technol Ther 2011; 
13:983-990.) I dessa studier försöker forskarna hitta ett system för hur vårdgivare 
(eller patienter…) väljer vilken insulindos, som ges i olika lägen och använda sig 
av detta.
  ”Fuzzy logic” är här ett centralt begrepp, som jag dock lämnar till var och en 
av intresserade läsare att sätta sig in i, genom att läsa originalartiklarna. I logiken 
för hur mycket insulin som ska ges finns dock många utmaningar. Som vi alla vet 
behöver ju varje enskild patient olika insulinnivåer vid olika blodsockernivåer i 
olika situationer etc.
  En annan utmaning är att det sker en fördröjning innan glukosnivåerna man 
mäter med sensorerna till den artificiella bukspottkörteln stiger efter en måltid, så 
att pumpen kan få chansen att registrera att det är dags att öka insulinet. Ger man 
sig insulin själv tar man en bolusdos (måltidsdos) när man börjar äta. Ska pumpen 
ge det utan att vara ”informerad” om att man äter, blir ju bilden annorlunda. I 
övrigt måste således systemet individualiseras efter patienten. Det behöver finnas 
en inlärningsfunktion i systemet, så att den artificiella bukspottkörteln utnyttjar 
erfarenheterna från tidigare insatser på just den individen.
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Eftersom de allvarligaste och mest frekventa händelserna vad det gäller 
hypoglykemier inträffar nattetid har man i första läget valt att lägga mycket fokus 
på studier av nattliga värden, funktionen och säkerheten där.

DREAM 3
Tidigare i år publicerades data från ett projek, där man utnyttjat tekniken med 
artificiell pancreas på ungdomar som fick delta i ett läger (Phillip NEJM, 2013; 
368:824-833). Man jämförde en natt med artificiell pancreas med en natt med 
insulinpump och CGM (DREAM 3). Detta var första gången denna typ av studier 
genomfördes utanför en sjukhusmiljö. Man kunde här visa på färre hypoglykemier 
och kortare tid med hypoglykemi samt bättre nattligt medelblodsocker i gruppen 
med artificiell pancreas. Inga allvarliga händelser inträffade under studien. 
Även om denna studie genomfördes utanför sjukhusmiljö skedde den under 
mycket kontrollerade former, där man hela tiden on-line följde patienterna på en 
dataskärm, och hade möjlighet att rycka in om något gick snett – ge ordination 
om extra insulin om högt blodsocker eller höja upp blodsockret om hypoglykemi.

DREAM 4
Nästa studie som pågår i nuläget (DREAM 4) är en studie på patienter i hemmiljö. 
Man planerar att inkludera 25 patienter. Fokus i studien ligger på nattliga värden 
och den primära endpointen blir tid med hypoglykemi. Mätningar kommer att ske 
hela dygnet.
  När kan då drömmen om en artificiell pancreas bli tillgänglig utanför studie 
vara uppnådd? Ja, detta är en svår fråga att besvara. Åtminstone fem olika grupper 
arbetar med detta enligt Battelino. Naturligtvis finns dock oerhört mycket 
säkerhetsaspekter att ha i åtanke, vilket innebär att det också finns mycket regelverk 
att ta hänsyn till.
  I övrigt får man också hela tiden ha i åtanke att en patient själv bestämmer om 
den låter systemet arbeta som det ska, eller om patienten handlar på egen hand. Gör 
en patient något, som den artificiella bukspottkörteln inte rekommenderar, och 
som den till och med larmar för, är det nog svårt att komma ifrån säkerhetsrisker.

TLV
Efter Battelinos föredrag om artificiell pancreas kom lägligt nog en rapport från 
Malin Blixt från TLV kring hur ny teknik i vården ska värderas. Denna rapport 
följdes av en presentation av en pågående användbarhetsanalys av insulinpumpar 
och CGM, som genomförs av Björn Erlandsson och medarbetare på Kungliga 
Tekniska Högskolan i Stockholm på uppdrag av TLV i nuläget. Båda dessa 
sessioner har refererats på diabetolognytts hemsida tidigare, så här hänvisar jag till 
den rapporten.
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Nytt om behandling 
Fredagsförmiddag 22/3 på Diabetesforum fortsatte med sessionerna ”Nytt om 
behandling”, ”Vad händer framöver?”, ”Sjuk via kosten vid diabetes typ 1” och 
”Arbete och fritid”. Återigen stod jag inför ett svårt val, där jag kan garantera att 
många av underrubrikerna på övriga sessioner var väldigt lockande. Vi kunde 
bland annat lyssna på en rapport kring transplantation av ö-celler, ett föredrag med 
frågan om risker med LCHF vid typ 1 diabetes, eller presentation om sportläger 
med dykning och fallskärmshopp, bara för att nämna några titlar. - Även detta är 
återkommande frågor, som våra patienter berör.
  Nåväl, under kongressens gång kan jag tyvärr bara vara på ett ställe samtidigt. 
Mina steg styrdes till ”Nytt om behandling” med Christian Berne och Edvin Gale.
 
Nya läkemedel 
Christian Berne, professor i Uppsala, inledde med reflektioner kring varför det är 
så svårt att utveckla läkemedel mot diabetes och varför det blivit bakslag för en del 
läkemedel som kommit på senare år. Tyvärr ökar ju risken för hypoglykemier vid 
en förbättrad glukoskontroll, och på senare år har ju nackdelarna med detta fått 
ökad uppmärksamhet.
  En annan aspekt är de risker för viktuppgång, som diabetesläkemedel tenderar 
att ge. Kopplingarna mellan diabetes och cancer eller diabetesläkemedel och cancer 
är en annan aspekt.
  Därtill har det på senare år kommit allt hårdare krav på kartläggning 
av kardiovaskulär nytta och framförallt säkerhet ur denna aspekt. Just de 
kardiovaskulära aspekterna belyste Berne på ett intressant sätt, genom att jämföra 
med Look AHEAD (Action for Health in Diabetes) studien.
 
Look AHEAD
Detta är en livsstilsstudie, där forskarna med intensiv livsstilsintervention kunde se 
diverse positiva effekter på bland annat vikt, glykemisk kontroll och cardiovasculära 
riskfaktorer i en publikation som kom 2010 (Arch Intern Med 2010; 27:1566-
1575). Studien fick senare brytas i förtid av säkerhetsskäl, då den förväntade nyttan 
av viktnedgång på kardiovaskulära händelser (hjärtinfarkt och stroke) uteblev - 
även om forskarna inte såg ökade risker med interventionen. Det är svårt att visa 
positiva effekter på kardiovaskulära endpoints, även om vi kan uppleva att man är 
tydligt på rätt väg när man ser på riskfaktorkontrollen.
 
Kardiovaskulär säkerhet
Många av oss minns säkert de stora förhoppningar som förelåg när rosiglitazon 
lanserades. Så småningom kom larmrapporterna om den kardiovaskulära 
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riskökningen med denna behandling. Nissen presenterade 2007 en studie i NEJM, 
där man visade att risken för hjärtinfarkt var signifikant ökad om man behandlades 
med rosiglitazon (Nissen, NEJM 2007; 356:2457-2471). Det fanns också en 
tendens till ökad risk för att dö i kardiovaskulär sjukdom. Rosiglitazon drogs senare 
tillbaka på grund av oron för kardiovaskulära komplikationer.
 
Nya krav på nya läkemedel
Efter rosiglitazon har FDA (Food and Drug Association) skärpt kraven på 
kardiovaskulära säkerhetsdata. På senare tid har även den Europeiska organisationen 
EMA (European Medical Agency) skärpt dessa krav.
  I Europa föreligger det nu ännu mer strikta krav på läkemedel, som är tänkta för 
typ 2 diabetes prevention. Kravet är nu att det ska kunna påvisas diabetespreventiva 
effekter, som kvarstår även 3 månader efter att individerna har slutat med ett 
läkemedel. Detta är inte lätt för läkemedel som ska användas som prevention mot 
typ 2 diabetes, konstaterade Berne.

Se föredragsbilder på www från Diabetsforum
Mer information om Diabetesforum finns att hämta på www.diabetsforum2013.se 
Här finns nu utlagt föreläsningarna från kongressen. Du kan se de bilder som 
föreläsarna visade  från andra sessionen - och någon vill kanske fördjupa sig mer i 
en speciell föreläsning som jag rapportertat från.

Madeléne Sandqvist
rapportör för DiabetologNytt
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Diabetesforum 2013

Rapport del 4

Helt nya läkemedel på väg in - Biverkningar - Politikerdiskussion

Inkretiner (GLP-1 analoger och DPPIV-hämmare)
Berne övergick sedan till att ge en överblick över de behandlingsalternativ som 
är aktuella inom incretinområdet, en terapiform som blivit tillgänglig det senaste 
decenniet, och som kommit att användas allt mer (Drucker, Lancet 2006; 368:1696-
1705). Det finns ju nu ett antal olika alternativ på marknaden både vad det gäller 
GLP-1 analoger och DPPIV-hämmare. Hur ska man ställa sig i valet mellan dessa?
GLP-1 analoger sänker HbA1c något effektivare än vad DPPIV-hämmarna gör. 
Man ser också viss viktnedgång hos patienter som behandlas med GLP-1 analoger, 
vilket man inte ser vid behandling med DPPIV-hämmare. DPPIV-hämmare sänker 
också HbA1c något mindre än vad metforminbehandling gör.
  Exentatide (Bydureon) ges som en injektion en gång per vecka. Liraglutide 
(Victoza) injiceras en gång per dag. En jämförelse av effekten och säkerheten 
för dessa två preparat presenterades nyligen i Lancet (Buse, Lancet 2013; 
381(9861):117-124). I en artikel ”in press” vid föreläsningens tidpunkt 
jämförs lixisenatide (Lyxumia) med liraglutide (Victoza) (Kapitza, Diab Obes 
Metab 2013, in press). Man beskriver att den postprandiella glukoskontrollen 
(blodsockerkontrollen efter en måltid) blir bättre med lixisenatide. Möjligen beror 
detta på att magsäckstömningen bli mer fördröjd med lixisenatide.
 
Hur ser det då ut med säkerheten för dessa läkemedel? 
En av de mest uppmärksammade komplikationsriskerna är risken för akut 
pancreatit vid såväl behandling med DPPIV-hämmare, som vid behandling 
med GLP-1 analoger, vilket man tittat på i en sammanställning av data gällande 
”advers events” i FDA´s databas (Elashoff, Gastroenterology 2011; 41:150-156). 
I denna artikel uttrycker man också en oro för om det föreligger en ökad risk 
för pancreascancer vid behandling med dessa läkemedel, även om man i artikeln 
tydligt påpekar risken med att dra för stora slutsatser så länge man inte har några 
randomiserade kontrollerade studier gällande detta. En nyligen publicerad studie 
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talar för en fördubblad risk för akut pancreatit vid behandling med DPPIV-
hämmare eller GLP-1 analoger (Singh, JAMA 2013; 173(7):534-539). Man bör 
således ha denna risk särskilt i åtanke om en patient med denna typ av behandling 
söker på grund av buksmärtor.
  Om man å ena sidan upplevt viss oro för riskerna för pancreatit och pancreascancer, 
så har man å andra sidan också haft förhoppningar om positiva effekter vad det 
gäller betacellsregeneration med dessa läkemedel. Än så länge har man dock inte 
kunnat påvisa några tydliga effekter på human betacellsregeneration.

Vad gäller då avseende kardiovaskulär nytta och risk för dessa preparat? 
Det finns en del preliminära data som talar för att DPPIV-hämmare kan minska 
risken för cardiovasculär sjukdom. En nyligen publicerad metaanalys från 70 
studier kan tala för att så är fallet (Monami, Diab Obes Metab 2013; 15(2):112-
120). Än så länge är detta dock ofullständigt kartlagt.
 
Nyligen registrerade läkemedel  - SGLT2hämmare
Redan på Claude Bernards tid försökte man hitta modeller för att sänka blodsockret 
genom att öka mängden glukos som försvinner från kroppen via urinen. På den 
tiden användes florizin för detta. Glukos föreligger i stor mängd i primärurinen, 
men SGLT2 (natrium-glukos cotransportör 2) drar tillbaka det, så att man inte 
förlorar glukos den vägen. Genom nya läkemedel (till exempel dapagliflozin 
(Forxiga)) satsar man nu på att åstadkomma glukosuri genom att hämma SGLT2 
(Clar, BMJ Open 2012; e001007) och därmed hämma reabsorptionen. Tittar man 
på biverkningarna så föreligger en något ökad risk för genitala svampinfektioner hos 
såväl kvinnor som män, och man har även sett viss tendens till en ökad förekomst 
av urinvägsinfektioner. På den positiva sidan finns att man ser viss viktnedgång 
och att blodtrycket möjligen påverkas lite positivt. Försiktighet tillråds dock vid 
dehydrering, elektrolytstörningar eller hypotension. Man har ingen effekt av 
läkemedlet om GFR är under 60. Insulin degludec. På insulinfronten är det som 
kommer närmast insulin degludec (Tresiba), som bildar multihexamerer när det 
ges subcutant. Detta gör att man får en längre effektduration (Heise, Diabetes 
Obes Metab 2012, 14(10):944-950). Man har med detta kunnat visa en minskad 
hypoglykemirisk, men däremot inte förbättrat HbA1c.
 
Finns det några läkemedel på väg ut eller på längre horisont? 
Forskning pågår kring ett antal principiellt olika substanser. Här följer en kortfattad 
sammanfattning av dessa.
  Bromokriptin är en dopaminerg agonist som hämmar centralt sympatikusflöde. 
I en studie av DeFronzo har man visat på ett lägre HbA1c med denna modell (De 
Fronzo, Diab Care 2011; 34:789-794) och läkemedlet är godkänt i USA. Enligt 
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Berne är det dock tveksamt om detta 
preparat någonsin kommer att nå 
Europa. 
  11betaHSD 1-inhibitorer 
(11-beta-hydroxisteroiddehydrogenas 
1).11betaHSD 1 är med i den perifera 
omvandlingen från inaktivt cortison 
till aktivt cortisol, och tanken med 
ett läkemedel som hämmar detta 
enzym är således att minska den 
perifera omvandlingen från cortison 
till cortisol. Flera läkemedelsföretag 
har varit inne på denna linje, men 
tyvärr med skiftande framgångar, 
och det är oklart om detta verkligen 
kommer att bli ett framtida alternativ 
för läkemedelsbehandling av typ 2 
diabetes.

  Glukokinasaktivator. Glukokinas är ett enzym som fosforylerar glukos till 
glukos-6-fosfat, vilket är det första steget efter transport av glukos in i cellerna. 
Det finns i både betaceller och hepatocyter. I betacellerna fungerar det bland 
annat som en sensor för glukos, så att glukokinas indirekt är med och styr 
insulinproduktionen. I en studie av Bonadonna och medarbetare studerade man 
för första gången mekanismerna bakom effekten på glukosnivåerna i studier på 
patienter (Bonadonna, JCEM 2010; 95:5028-5036). Man såg i denna studie att en 
glukokinasaktivator sänkte blodsockret och att den bland annat gjorde det genom 
att påverka betacellsfunktionen.
  IL-1 receptorantagonister.  Interleukin 1 (IL-1) är ett proinflammatoriskt 
cytokin som kan spela en roll i betacellsdestruktionen i såväl typ 1 som typ 2 
diabetes. Vid typ 2 diabetes är uttrycket av IL-1-receptor antagonister i betacellerna 
minskat och höga blodsockernivåer tycks leda till produktion av IL-1beta i humana 
pancreatiska betaceller, vilket i sin tur verkar leda till försämrad insulinsekretion, cell 
proliferation och apoptos. I en studie av Larsen och medarbetare (Larsen, NEJM 
2007; 356(15):1517-1526) studerade man effekterna av en IL-1 receptorantagonist, 
och påvisade en förbättrad glukoskontroll och ökad betacellsfunktion. Vidare 
studier kring denna mekanism pågår. Kombinerade PPAR- alfa och PPAR-gamma 
agonister. PPAR-alfa/gamma agonisterna muraglitazar och tesaglitazar drog 
stillbaka redan 2006. Muraglitazar drogs tillbaka på grund av en ökad cardiovasculär 
risk, tesaglitazar på grund av negativ påverkan på njurfunktionen. Aleglitazar har 
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dock visat sig ha en positiv effekt på HbA1c och lipider (Henry, Lancet 2009; 
374(9684):126-135). Med tanke på att likartade preparat fått dras tillbaka på 
grund av säkerhetsrisker, och med tanke på den nivå (transkriptionsfaktoragonister) 
denna typ av läkemedel utövar sina effekter på torde detta dock vara riskprojekt för 
läkemedelsföretagen enligt Berne. 
  Imeglimin. Imeglimin är substans som i en råttstudie visat sig minska leverns 
glukosproduktion, öka upptaget av glukos i muskulaturen och förbättra pancreas 
glukos-beroende insulinsekretion (Fouqueray, J Diab Metab 2011; 2:126). I en 
nyligen publicerad artikel av Fouqueray och medarbetare såg man en förbättrad 
glykemisk kontroll när detta användes som tillägg till metformin (Fouqueray, 
Diabetes Care 2013; 36(3):565-568). Detta läkemedel är dock i en mycket tidig 
del av utvecklingsfasen.
  Ultrasnabba insuliner. Ännu mer snabbverkande insulinsorter har lyfts som en 
möjlig förbättringspotential i behandlingen. I en artikel av Steiner 2008 (Steiner, 
Diabetologia 2008; 51(9):1602-1606) presenteras ett ultrasnabbt insulin, VIAject. 
I denna studie jämfördes effekten av humaninsulin, insulin lispro och VIAject 
på friska försökspersoner, och VIAject visade sig ha ett snabbare tillslag. Berne 
påpekade dock att ändringen i insulinets effektprofil har åstadkommits genom att 
insulinet utsatts för bland annat EDTA, vilket Berne uttryckte vissa funderingar 
kring. Frågan är också hur mycket mer en mer snabbverkande insulinsort tillför i 
behandlingen av våra patienter?
  Där avslutade Berne sin exposé över vad som finns på gång inom den 
farmakologiska terapin av diabetes. Nya läkemedel behövs och utvecklingen tar 
tyvärr tid.

Diabetes och cancer 
Edvin Gale, professor på University of Bristol, Storbritannien, tog över stafettpinnen 
för att tala om det angelägna, och på senare år allt mer uppmärksammade ämnet, 
diabetes och cancer. Gale inledde med att citera Rumsfeld och prata om ”known 
unknowns” och ”unknown unknowns”. De saker vi inte vet att vi inte vet är ännu 
farligare än de saker vi vet att vi inte vet och detta gäller i högsta grad farmakologiska 
substanser. Gale fortsatte sedan med att referera till en artikel av Ioannidis om 
varför de flesta publicerade forskningsfynd är falska (Ioannidis, PLoSMed 2005; 
2(8):e124).
  Kopplingen mellan diabetes och cancer har varit känd länge. Mekanismerna 
bakom är dock mer oklara och mer omdiskuterade. Är cancer en komplikation av 
diabetes i sig på grund av till exempel förhöjda blodglukosnivåer, eller har det inte 
med glukosnivåerna att göra alls? En intressant aspekt i detta är att de cancerformer 
som är överrepresenterade hos patienter med diabetes också är överrepresenterade 
hos personer med fetma. Kanske är det så att fetman står för en inte obetydlig andel 



58 DiabetologNytt  2013  Årgång 26  Nr 4

av förklaringen? I så fall skulle det ju vara en faktor man kan påverka.
  Cancerceller är glukosberoende. Cancercellerna får dock tillräckligt med energi 
redan vid normoglykemi, så högre glukosnivåer borde inte spela någon självklar roll 
enligt Gale. Nästa koppling att ha i åtanke är de eventuella kopplingarna mellan 
olika diabetesläkemedel och cancer.
  En debatt som länge pågått rör eventuella kopplingar mellan insulin glargine 
(Lantus) och cancer. Inte långt efter att insulin glargine introducerats på marknaden 
2000 väcktes misstankarna om en eventuell koppling till cancer. Först 2012 kunde 
man i en editorial i Diabetes Care (Owens, Diabetes Care 2012; 35:2426-2427), 
tack vare bland annat publikationer i samma tidskrift om farmakokinetiken för 
insulin glargine (Bolli Diabetes Care, 2012; 35(12):2626-2630), som i sin tur 
stödde kliniska data från ORIGIN studien samma år, föreslå att man nu kan stänga 
dörren till denna fundering och säga att risken de facto inte är ökad. (Även om Gale 
påpekade att det visserligen var dags att stänga dörren, men att man aldrig ska låsa 
en dörr gällande denna typ av kopplingar).

Varför tar det då sådan tid innan man kan hitta ett samband 
eller utesluta ett samband mellan diabetesläkemedel och cancer? 
En faktor i detta sammanhang är ju att diabetes ofta förelegat länge innan det 
upptäcks och att man således är utsatt för en påverkan på kroppen lång tid innan 
behandlingen sätts in. Gällande cancer tar det ju därtill ofta lång tid att utveckla, 
och man behöver således följa patienter länge innan man kan se om samband 
föreligger eller ej.
  Andra faktorer som försvårar kartläggningen av denna typ av samband är ju att 
slutsatser gällande detta sällan baserar sig på randomiserade kontrollerade studier. 
Det finns också ett ”allocation bias”; huruvida en patient får metformin enbart 
eller får insulin enbart beror ju på bland annat hur sjuk patienten är av sin diabetes, 
eller beror på andra sjukdomar parallellt. Det är då svårt att jämföra dessa två 
grupper rakt av och hoppas på att se effekterna av läkemedlen i sig. Andra faktorer 
är ”immortal time bias”.
  Gale nämnde också Kochs postulat, som ju i grunden rör fyra faktorer för 
att kartlägga om en mikrob orsakar en infektion; det vill säga om det finns ett 
kausalt samband, men som man bör ha i åtanke även i detta sammanhang. Apropå 
kausalt samband nämnde Gale de diskussioner som rört metformin och skydd mot 
cancersjukdom, där man sett minskad förekomst av cancer i patientgrupper med 
metforminbehandling (Libby, Diabetes Care 2009; 32(9):1620-1625), men där 
orsakssambandet varit högst omdiskuterat (Suissa, Diabetes Care 2012; 35(12): 
2665-2673), om än inte på något sätt uteslutet. Gale påpekade vikten av att man 
i detta sammanhang också får stöd från randomiserade kontrollerade studier. Den 
sammanfattning av sådana studier som föreligger så här långt har inte kunnat 
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stödja att metformin har en så positiv effekt gällande skydd mot cancer som man 
tidigare misstänkt.

Nästa del i Gales föredrag gällde GLP-1 analoger och cancer
Gale påpekade att GLP-1 är en pleiotrop drog som har potential att påverka många 
organ utöver de där vi har den önskade effekten för att motverka diabetes. Man ska 
därtill vara medveten om att vi med vår farmakologiska behandling erhåller betydligt 
högre koncentrationer i cirkulationen än de fysiologiska koncentrationerna, samt 
att GLP-1 normalt frisätts stötvis efter måltider, istället för att ständigt ligga på den 
höga nivå som vi åstadkommer med behandling med GLP-1 analoger.
  Gale nämnde den ökade risken för pancreatit och varningsflaggan gällande 
eventuell association till pancreascancer som Elashoff  och medarbetare (Elashoff, 
Gastroenterology 2011; 41:150-156) beskrivit (som Berne också refererade till). 
Parallellt påpekade dock Gale risken för ”reporting bias”. I februari i år publicerades 
en artikel om sambandet mellan akut pancreatit och behandling med GLP-1 eller 
DPPIV-hämmare, och man ser där en tydlig association (Singh, JAMA Intern Med 
2013; 173(7):534-539). Det är sedan tidigare känt att pancreatit är associerat med 
ökad risk för pancreascancer på sikt, och man har även diskuterat kring risken för 
att en del patienter med denna typ av behandling kan ha en låggradig inflammation 
(subklinisk) som bidrar till detta på sikt. Förstadier till pancreascancer (PanIN 
(pancreatic intraepithelial neoplasias), som är kända för att kunna utvecklas till 
pancreascancer hos en del individer (Vincent, Lancet 2011; 378(9791):607-620. 
Hruban, Int J Clin Exp Pathol 2008; 1(4):306-316), har GLP-1 receptorer och 
man kan fundera på vad detta innebär om man parallellt utsätts för farmakologiska 
nivåer av GLP-1.

Politikerdebatt och avslutning 
Eftermiddagen ägnades åt en politikerdebatt, där fyra politiker fick svara på frågor 
om deras synpunkter på diabetesvården, diabetesprevention, diabetes i skolan och 
äldrevården, diabetesscreening, subvention av insulinpumpar, med mera.
  Grundtanken med denna debatt är säkerligen bra. För att politikerna ska kunna 
arbeta med befolkningens bästa för ögonen är det förstås angeläget att vi som 
arbetar med patienter med diabetes delar med oss till våra politiker av vår kunskap 
om diabetes, diabetesprevention, om de problem patienter med diabetes stöter på.
Samtidigt är det också naturligtvis angeläget att vi får höra politikernas perspektiv 
utifrån den helhetssyn på samhällsekonomi, prioriteringar etc de i sin tur måste 
ha, för att öka vår insikt i prioriteringar och underlätta en dialog. Men, visst 
hade det varit roligt att höra lite fler tuffa frågor från auditoriet, inte minst för 
att uppmärksamma de problem vi dagligen upplever inom sjukvården till följd 
av ekonomiska åtstramningar, inte minst i form av personalneddragningar som 
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minskar möjligheterna att arbeta med ett långsiktigt tänkande, och istället riskerar 
att få handla om enbart att ta hand om problem som redan uppstått.
Inom diabetessjukvården har vi ju en stor del av vårt fokus på att undvika 
komplikationer på sikt, och risken är att denna typ av vård glöms bort i politiska 
prioriteringar, där det tenderar att handla om saker där resultaten ska vara synliga 
och mätbara inom den aktuella valperioden…

Avslutning 
Diabetesforum avslutades av Nationella Diabetesteamet. På några få minuter fick 
vi en lysande sammanfattning om vad som sagts de två senaste dagarna via SFD´s 
ordförande Mona Landin-Olssons summering i versformat, en fantastisk repetition 
av det som sagts och som renderade många igenkännande leenden i publiken.
  Teamet avslutade också med att påpeka hur många arbetstimmar som totalt lagts 
på denna kongress, i form av alla deltagares närvaro vid dessa två dagar (över 1000 
personer som varit borta från sina ordinarie arbetsuppgifter i två dagar), och vikten 
av att förvalta denna tidsinvestering väl!
  Jag är övertygad om att det var många som lämnade konferensen med nya 
kunskaper, uppfräschade gamla kunskaper och sist, men definitivt inte minst, 
fyllda med inspiration att återkomma till vardagen och arbeta vidare för att ge bästa 
möjliga vård till våra patienter med diabetes.
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