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Ordforanden har ordet

Diabetesfiltet ir ett stindigt expan-
derande kunskapsomrade. Ett bevis
for detta dr att nya viktiga studier
hinner publiceras under de korta
veckor som utgdr jul-ledigheten.
Kinslan av att man egentligen bor-
de vara stindigt uppkopplad for att
hinna scanna av alla nya vetenskap-
liga landvinningar gér sig pamind.
Vi lever i en forinderlig virld dir
véra forestillningar om vad som ir
den bista varden hela tiden utmanas
av nya insikeer.

Under hésten har det nationella di-
abetesteamet publicerat den fjirde i
raden av diabetesbockerna: den gro-
na boken. Denna bok inriktar sig pa
kost vid diabetes och tar stillning
for ett personcentrerat forhallnings-
sitt och att hela diabetesteamet skall

ha kompetens for att ge kostrad, i
synnerhet da det foreligger stor brist
pa dietister i landet. Det nationella
diabetesteamet tar dven klart still-
ning mot extrem ldgkolhydratkost
vid diabetes da en nyligen publicer-
ad studie och metaanalys visade pa
en forkortad livslingd for de som
viljer att dta ligkolhydratkost (Seid-
elman, Lancet public health, 2018).

Socialstyrelsen har med hjilp av re-
presentanter frin SFD, SEFSD och
diabetesforeningen tagit fram en
oversyn av riktlinjerna for anvin-
dande av tekniska hjidlpmedel vid di-
abetes. I princip samtidigt har TLV
och NT-rddet kommit med rikdlin-
jer och hilsoekonomisk analys av
hybridpumpar, dven hir med ex-
perthjilp av representant fran SFD.

Biade TLV och NT-ridet har valt att
stilla sig positiva till hybridpumpar
och socialstyrelsen ger behandling
med sensor forstirkt pump en hégre
prioritet dn traditionell pumpbe-
handling. En mycket positiv utveck-
ling anser vi (SFD).

I september presenterade ADA och
EASD sina nya rekommendationer
for behandling av typ 2 diabetes.
Dokumentet ger ett mycket prak-
tiskt stod for personcentrerad be-
handling och man har tagit fram
algoritmer for terapival vid fore-
komst av kardiovaskulir sjukdom,
hjirtsvike, njursvikt, obesitas och
for patienter ddr man prioriterar att
undvika hypoglykemi. Detta do-
kument skiljer sig pa flera punkter
fran det behandlingsstod som fler-




talet regionala kloka listor for nir-
varande ger. Den mest uppenbara
skillnaden 4r att SGLT-2 himmare
och GLP1 analoger prioriteras som
forstahands-likemedel efter metfor-
min men dven att DPP-4 himmare
och glitazoner ges hogre prioritet 4n
Insulin och SU-preparat. Helt klart
dr att vi har ett arbete framfor oss att
minska anvindningen av insulin vid
typ 2 diabetes da Sverige 4r det land
i Europa som har hégst andel insu-
linbehandlade patienter med typ 2
diabetes.

Andra utmaningar som ligger fram-
for oss dr att samordna insatser mel-
lan primirvird och slutenvird for
att pa ett optimalt sitt kunna virda
véra dldre som lever med typ 1 dia-
betes. I synnerhet de patienter som

har behov av insatser i hemmet och
behandlas med moderna tekniska
hjilpmedel. Det nationella diabe-
testeamets arliga méte i Almedalen
kommer att hilla ett seminarium
som belyser denna friga.

I januari presenterade ADA sitt do-
kument ” Standards of Medical Care
in Diabetes-2019”. ADA belyser hir
att sjukvarden ofta ir otillricklig
da den inte sillan dr fragmentiserad
och daligt designad for att pa ett op-
timalt sdtt kunna hantera kroniska
sjukdomar. Detta giller dven till viss
del dven i Sverige. Vi bér ha bittre
sammanhallna vérdkedjor for att
kunna ge vara patienter den bista
varden. Aven koordinationen med
de kommunala insatserna bér kun-
na forbittras.

Kommande vecka gir Nationella di-
abetesregistrets arliga KAS-méte av
stapeln. Ett mycket viktigt mote for
att hélla diabetessverige uppdaterat
pa registrets utveckling och att in-
himta inspiration och kunskap av
NDR-anvindarna i landet.

Slutligen ligger nu det Diabetologis-
ka virmotets program nu firdigt pa
virmotets hemsida (www.sfdmoten.
se). Motet bjuder pa en fin mix av in-
ternationella gistforeldsare av hogsta
klass, nationella forelisningar och
interaktiva seminarier. Vi ses i Aula
medica i mars!

David Nathanson
Ordférande SFD




Redaktorspalten

Davids ordférandespalt tar upp det
viktiga som hint senaste 3-4 ména-
derna. Detta nummer fordjupar kun-
skapen kring de nya riktlinjerna med
hég hégre prio for medicinteknik vid
typ 1 diabetes fran Socialstyrelsen
sid 11 och 71 liksom TLV/NT-radets
positiva syn pd hybrid-insulinpump,
en pump som béide kan minska/stop-
pa insulin och 6ka insulintillférseln
beroende pa glukosnivan sid 81-85.
Ny europeisk syn pd modern typ 2
diabetesvard finns pa sid 6 med led-
are och med mer info sid 12.

Det finns nu sd mycket mer vi kan
gora vid typ 2 diabetes for ett betyd-
ligt lingre liv. Se debattinligg sidan
9. Lis ocksd omfattande rapporter
fran europeiska diabetesmétet signe-
rad Anders Frid sid 22-29. Anders gor
en kritisk granskning av up-to-da-
te-diabetes, ocksd med ett virdefullt
historiskt perspektiv.

Vi gar nu in i 2019 och en nationell
kunskapsstyrning blir successivt mer
synbar. Se mer sid 41. Det ir viktigt
att diabetes nationellt, regionalt och
lokalt utvecklas i fortsatt god fart
och struktur. Individer med diabetes
kan dé fa del av det paradigmskifte
till forbittrad vird, som finns, bade
inom typ 1 och 2 diabetes, barn-ung-
domar och vuxna.

T2DM ir i fokus i detta nummer.
Nu finns det méjligheter med mins-
kad kardiovaskulidr déd, hjirtsvike
och njursvikt. Lis om SGLT2i pa
sid 30 temanr Diabetologia, 35, 56,
57-59, 63, 64-70 Declare Forxiga
dapagliflozin vid T2DM vid enbart
multipla riskfaktorer mes da 17 proc
mindre kardiovaskulir déd eller sjkh
vard pga hjirtsvike, 70. Lis ocksa om
GLP1-analoger pé 31, 40, 44, 56, 67,
72.

Se program sid 89 for drets stora
diabeteshéjdpunkt, Virdiabetesmotet
i Stockholm 13-15/3. Anmiil dig till
motet pd www.sfdmoten.se. Fort-
bildning 4r en investering. Kom
du ocksa. Anmil dig till métet pa
www.sfdmoten.se

Hor av dig, om du hért och sett nagot
du vill formedla vidare, och si liggs
det pa www.dagensdiabetes.se och/
eller in i tidningen DiabetologNytt.

Onskan om en riktigt fin vir 2019 -
den allra bista!

stig.attvall@medicine.gu.se
Redaktdr DiabetologNytt




REFLEKTION PA
NDR-ARET 2018

NDR-iret 2018 var ett hindelserikt
ar. Knappen 2.0 kom med dnnu stor-
re mojligheter att jimfora resultat
mellan landsting och virdenheter.
Knappen utrustades med fler filtre-
ringsmojligheter och nya funktioner
for att skriddarsy sokningar efter
det som intresserar. Utveckling av
Knappen har skett i nira samarbete
med anvindarna och skall underlitta
forbattringsarbetet annu mer. NDRs
hemsida besoks alltmer frekvent och
2018 hade NDR mellan 2000-2500
unika anvindare varje vecka, vilket dr
en tydlig indikation pa att verktygen
anvinds. Det bista ir att resultaten
anvinds i forbittringsarbeten lokalt
och regionalt samt att uppfoljning
sker nationellt si att diabetesvirden
standigt kan forbictras.

En annan stor registerforbictring
som skett under 2018 ir att Swedi-
abkids har samordnats med NDR.
Barnregistret har fatt samma mo-
derna plattform som NDR och ute
i landstingen har arbetet med direk-
toverforing fran journal till registret
paborjats med kraft. Barnregistrets
darta finns nu tillgingliga i Knappen
och har 6kat alla barnmottagningars
mojlighet att folja sina resuleat.

Forskningsmassigt har 2018 varit ett
produktivt dr. Data frain NDR an-
vinds av méinga forskargrupper i hela
landet. Forskning pi NDR-data har
resulterat i flera uppmirksammade
artiklar i vilrenommerade tidskrifter
under det ginga aret och dessutom
tvd mycket intressanta avhandlingar:

— Epidemiological aspects of car-
diovascular morbidity and mortality
among individuals with diabetes: the
relative importance of cardiovascular
risk factors av Aidin Rawshani. Av-
handlingens huvudslutsats ir att kar-

NDR-nytt

diovaskulir sjukdom och dodlighet
har minskat avsevirt under 2000-ta-
let bland personer med diabetes. Op-
timal riskfaktorkontroll dr associerad
med kraftig riskreduktion f6r kom-
plikationer och eliminerar i vissa fall
den forhojda risken. Unga individer
med diabetes har relativt setc hogst
risk jaimfort med bakgrundpopula-
tionen, men man far inte glémma att
dessa personer har lag absolut risk.

Epidemiological Asp
Cardiovascular Mor
and Mortality Amon
Individuals with Dia =

The relative importance of card
risk factors

Aidin Rawshani

‘SAHLGRENSKA ACADEMY
INSTITUTE OF MEDICINE

‘SAHLGRENSKA ACADEMY
INSTITUTE OF MEDICINE

— Adberence to lipid-lowering med-
ications and cardiovascular disease
prevention in type 2 diabetes mellitus
av Sofia Axia Karlsson. Avhandling-
en beskriver foljsamheten till lipid-
sinkande likemedel och fann att
risken for hjirekirlsjukdomar 6kar
med avtagande foljsamhet och un-
derstryker vikten av individualiserad
diabetesvard

PRELIMINARA RESULTAT 2018

Resultaten f6r 2018 gar i ritt riktning
vad giller HbAlc, blodtryck och li-
pider bide inom primirvird och pa
medicinkliniker. Maluppfyllelsen av
alla dessa tre viktiga mact har for-
bittrats jamfort med forra aret. Det
ar fortfarande en bit kvar tills alla
landsting nar mélen si det giller att
fortsitta jobba for en allt bittre dia-
betesvérd! Titta sjilv pa www.ndr.nu/
knappen for att se resultaten fran ditt
landsting och din enhet.

www.nhdr.nu

KAS OCH KOORDINATOR-
MOTE 2019

Den 18/1-2019 samlades NDRs kva-
litetsansvariga sjukskéterskor och ko-
ordinatorer pé hotell Scandic Crown
i Goteborg till ett mycket givande
mote, det 19:e i ordningen.

David Nathanson frin Svensk For-
ening f6r Diabetologi (SFD) lotsade
oss igenom ett brett innehall i agen-
dan och lyfte viktiga frigor frin bade
primirvérd och sjukhus ute i landet.

Agneta Lindberg frin SFSD be-
rittade om Skanes erfarenheter kring
certifiering av diabetesmottagningar
och Stefan Franzén frin registercen-
trum hjilpte oss att forsta svarigheter
med en ny riskmotor.

Det blev premidrvisning av en kort
film om diabetesenkiten som nu finns
att titta pa via NDRs hemsida.

Vi fick en genomging av den nya
organisationen kring kunskapsstyr-
ning frin Hikan Fureman som ir
ordférande f6r Nationella program-
omradet endokrinologi.

Maotet avslutades med en intressant
paneldiskussion om vad som ir extra
viktigt infér 2019 dir Kajsa Lindberg
fran diabetesforbundet forde in pa-
tienternas perspektiv pd hur det kan
vara att leva med diabetes, hur virden
kan stotta pd olika sitt och vilken be-
tydelse ny teknik har for att underlitta
i vardagen.

Ett mer utforligt referac kommer
inom kort att liggas upp pa NDRs
hemsida dir ocksa alla presentationer
fran motet kommer att ligga.

Vi ser nu fram emot ett spinnande
2019.

Soffia Gudbjornsdottir
Registerhdllare NDR

A\ NATIONELLA
() DIABETESREGISTRET

www.dagensdiabetes.se
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LEDARE

Nya diabetes riktlinjer fran EASD
ADA okt 2018 - vad betyder dessas

Inom diabetesomréadet har det tillkommit en rad viktiga klinis-
ka studier och tekniska innovationer under senare ar, vilka har
paverkat klinisk praktik. Samtidigt har patientens roll stédrkts

och betydelsen av kvalitetsarbete inom diabetesvarden betonats.
Dessa faktorer ligger bakom skrivningar i nyligen utgivna uppda-
terade riktlinjer fran EASD och ADA, de europiska och amerikan-
ska vetenskapliga organisationerna inom diabetesomradet.

Idennatextskildrasdenyariktlinjerna
2018 pa ett oversiktligt sdtt. Se nedtill
riktlinjerna i sin helhet utan 16senord
hitp:/ldagensdiabetes.infolindex.php/
alla-senaste-nyheter/2863-uppdatera-
de-ada-easd-riktlinjer-foer-t2dm-hy-
perglykemi-diab-care-diabetolo-
gia-laes-dem-i-sin-helhet

Det ir sannolikt bara en tidsfraga
innan dessa riktlinjer dven kommer
att influera en revidering av motsva-
rande svenska dokument fran Like-
medelsverket och Socialstyrelsen.

Varden av patienter med diabetes
har blivit allt mera omfattande, dels
beroende pd ett vixande antal pa-
tienter, fr.a. genom okad dverlevnad
och en aldrande befolkning (6kad
prevalens), och dels beroende pa att
fler nya studier gor okad evidens for
behandling som nu 4r mer mangfa-
cetterad dn tidigare. Detta berdr inte
enbart likemedelsbehandling utan
ocksd utveckling av tekniska hjilp-
medel, t.ex. for sjilvmitning av glu-
kos via sensorer och mobil-app, lik-
som av insulinpumpar etc. Dessutom
utvecklas diabetesvarden starke vad
giller pedagogik samt mobilisering
av patienter och deras egna resurser.

Till detta kommer dven ett okat
fokus pd kvalitetssikringssystem for
uppfoljning av trender avseende risk-
faktorkontroll och behandling, t.ex.
via det Nationella Diabetes Registret
(NDR) www.ndr.-nulknappen

Detta ir till sin uppbyggnad och
omfattning, med inklusion av pa-
tientdata savil frin primirvard som

sjukhusvard, barn och vuxna med
diabetes, med >95% tickningsgrad,
unikt i virlden.

Ect  flertal  betydelsefulla  pu-
blikationer frin NDR har be-
skrivit utvecklingen inom diabe-
tesomridet avseende trender for
morbiditet och mortalitet, liksom
likemedelsmonster'2.

RIKTLINJEDOKUMENT FOR
DIABETESVARD

I virt land utfirdas rekommenda-
tioner om behandling av enskilda
patienter med diabetes frin Likeme-
delsverket?, medan Socialstyrelsens
nationella rikelinjer* mer rikear sig till
beslutfattare som ett underlag for pri-
oriteringar, t.ex. inom ett landsting.
Aven andra myndigheter ir involve-
rade, t.ex. SBU for att samla ett evi-
densunderlag och TLV for frigor om
prissitening av enskilda likemedel.

I Europa och USA finns stora ve-
tenskapliga organisationer (EASD,
ADA) som med vissa mellanrum
utger gemensamma rekommenda-
tioner om behandling av diabetes,
med fokus fr.a. pd kontroll av risk-
faktorer och likemedelsalgoritmer
men ocksid andra aspekter. Dessa
dokument ir evidensgraderade och
mots av stort intresse nir de kommer,
inte minst eftersom vi under senare
ar face ta del av et flertal nya studier
med kardiovaskulira utfallsvariabler
avseende nya antidiabetes likeme-
del (DPP-himmare, GLP-1 receptor
analoger/agonister, SGLT-2 him-

mare)’, och lipidsinkare (statiner,
ezitimib, PCSK9-himmare), men
dven hog-renat omega-3'? liksom fet-
mareducerande likemedel (serotonin
2C-receptor agonist)"?, och dven re-
sultat av bariacrisk kirurgi. Diremot
har det inte kommit nya likemedel
inom hypertoniomradet, men istil-
let inom antitrombosterapi (NOAK)
som anvinds allt mer omfattande hos
bla. dldre patienter med arytmier
som férmaksflimmer.

VAD VALJA EFTER
METFORMIN?

Nir det giller saidan ny medikamen-
tell behandling av diabetes s& finns
det i vart land uppdaterade rikdlinjer
fran Likemedelsverket (2017)3, vilka
anger att man efter metformin kan
vilja mellan olika alternativ som till-
liggsbehandling baserat pé olika fak-
torer. Detta grundar sig inte minst pa
att en rad nya studier har gett evidens
for nyttan med nigra nya likeme-
delsklasser som SGLT2-himmare
och GLP-1 receptor agonister/analo-
ger.””

Det dr dirfor av intresse att nir-
mare studera skrivningarna i det
senaste  publicerade riktlinjedoku-
mentet frin EASD/ADA som presen-
terades pd EASD kongressen i Berlin
i oktober 2018, och samtidigt publ-
icerades . Man ligger dir stor vikt
vid personcentrerad vard som tas upp
pa olika sitt, vilket gor att diabetes-
vérden inte enbart blir en teknisk och
medikamentell friga.

Bakom  konsensusdokumentet
star olika experter frin EASD och
ADA. For forsta gangen ir det lika
ménga kvinnor och min som har ar-
betat med dokumentet. I de nya rike-
linjerna betonas forst ett storre fo-
kus pa livsstilsintervention och med
tonvikt pa viktnedging, vilket i sig
kan diskuteras d& vikestabilitet kan

DiabetologNytt Nr 1-2 2019
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synas vara ett mera realistiskc mal
for manga Gverviktiga/feta patienter
med diabetes. Aven betydelsen av
bariatrisk kirurgi lyfts fram eftersom
en sidan i ménga fall kraftigt kan
forbattra den glykemiska kontrollen
och medféra en minskning av med-
icinering, t.ex. av insulinbehovet. De
nya rikelinjerna ger ocksd tydligare
vigledning for medicinering med
nya glukossinkande likemedel bland
diabetespatienter med kompliceran-
de sjukdomar som hjirtsvike och
kronisk njursjukdom, dir ny evidens
tillkommit.

VIKTIGA PUNKTER FRAN
EASD/ADA 2018

I dokumentet betonas nigra vikrtiga
punkter som lyfts fram och diskute-
ras, bl.a. de foljande. De som tillhan-
dahiller vérd ska prioritera person-
centrerad vérd, och detta bygger pd
samarbete mellan olika professioner.

4

Alla patienter ska fa rad och hjilp for
att dta hilsosamt och hir ges olika
synpunkter pd kostens sammansitt-
ning. Fetmakirurgi 4r ett rekom-
menderat behandlingsalternativ for
vuxna patienter med typ 2-diabetes
och ett BMI pa 40 kg/m? eller mer.
Kirurgin ses ocksa som ett alternativ
vid ett BMI mellan 35 och 39.9 kg/
m? om personen inte uppnatt var-
aktig viktminskning med andra be-
handlingsmetoder. Ligre BMI-grin-
ser giller for patienter med asiatiskt
ursprung dir kroppsammansittning
kan vara annorlunda med sinkta
grinser f6r BMI och bukomfing for
berikning av risk.

VAL AV LAKEMEDEL

VID DIABETES

Vad giller likemedelsbehandling
si oppnas dorren for okad anvind-
ning av nyare terapialternativ. Man
anger bl.a. att GLP-1 receptor ago-

LEDARE

~

nister (GLP-1 RA) rekommenderas
generellt som den forsta injektions-
behandlingen, alltsa fore insulin vid
sviktande typ 2 diabetes. Detta gil-
ler inte vid misstanke om typ 1-di-
abetes dir dock vissa nyare studier
har testat kombinationsbehandling
senare i sjukdomsférloppet. For pa-
tienter med etablerad klinisk kardio-
vaskulidr sjukdom rekommenderas en
SGLT2-himmare (empagliflozin, ca-
nagliflozin) eller en GLP-1 RA (lirag-
lutid, semaglutid, i viss min exena-
tid) som har bevisad kardiovaskulir
nytta. Till detta har dock tillkommit
helt nya data som dven visar pi nyt
tan med abliglutid (GLP-1 RA)" och
dapagliflozin (SGLT-2 himmare)'.

For  patienter med kronisk
njursjukdom eller hjirtsvike och ate-
rosklerotisk hjirt-kirlsjukdom bor
man Gverviga en SGLT2-himma-
re som visat klinisk nytta vid dessa
sjukdomar.

www.dagensdiabetes.se
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KAN STUDIERESULTAT
APPLICERAS UTANFOR
STUDERAD PATIENTGRUPP?

Ett kvarstiende tolkningsproblem ir
om man kan extrapolera fynd frin
sekundirpreventiva studier till att
dven gilla de patienter med diabetes
som innu inte drabbats av kardio-
vaskuldr sjukdomsmanifestation (vil-
ka dock kan vara subkliniska). Bade
SGLT2-himmare och GLP 1-analo-
ger har visats skydda mot njursjuk-
dom och kardiovaskulira hindelser
hos diabetespatienter med etablerad
hjare-kirlsjukdom.

Mainga menar att yttetligare stu-
dier behovs for att bedoma effekter i
storre patientgrupper. I avsaknad av
randomiserade studier si finns det
en rad observationsstudier inom fil-
tet, bl.a. den globala CVD-REAL
studien med analys av effekter av
SGLT-2 himmar behandling jimfort
med andra terapier”. Dessa kan dock
endast peka pa samband och vara hy-
potesgenererande, men behover foljas

upp med fler randomiserade studier
for en fastare evidensgrund. Till dess
vi har denna vidgade evidens bor kli-
niker striva efter en individualiserad
behandling med god tolerans som
dven idealt sett bor vara kostnadsef-
fektiv och evidensbaserad. Nya li-
kemedel kan inte forvintas ha den-
na evidens samlad frin bérjan, men
studier bor startas for att forbittra
evidensliget for skyddseffekter — inte
enbart kunna pévisa likhet ("non-in-
feriority”) jamfort med placebo.

SLUTSATS

Vi lever i spinnande tider med en
snabb utveckling av nya terapier och
tekniker inom diabetesomradet. Dessa
midste dock inpassas i en struktur av
god diabetesvird, 6kad patientinvol-
vering samt kontinuerlig kontroll och
utveckling av kvalitet i varden.

Ect fokus pd nya diabeteslike-
medel bor inte dolja betydelsen av
forbittrad
typ 2 diabetes, med uppdaterad evi-

livsstilsbehandling  vid

densgrund, liksom multipel riskfak-
torkontroll for bla. blodtryck och
lipider.

Javsdeklaration: Jag foreldser for
studenter, likare, foretag, institutio-
ner och patientféreningar inom di-
abetesomridet, i linje med den s.k.
Tredje uppgiften vid Lunds univer-
sitet som foresprikar okad omvirlds-
kontakt med tolkning och kommu-
nikation av vetenskapliga fynd.

Peter M Nilsson,

Professor/overlikare, Institutionen for
kliniska vetenskaper, samt Verksam-
hetsomride Internmedicin,

Skdnes universitetssjukbus, Malmo

For DiabetologNytt i omarbetad
version. Publicerad i Medicinsk Axcess
nov 2018.

Nyhetsinfo 27 november 2018
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Patienter med typ 2 diabetes kan
leva hela livet utan att do i fortid

Individer med diabetes behover inte do i fortid. Anders Frid, en av Sveriges ledande
diabetesforskare, skriver i ett debattinldgg, att patienter bor krava att £ behandling som
ger skydd mot hjdrtkérlsjukdom. Diabetes kan nu tydligt kopplas till hjdrtkarlsjukdom.
Men om vi férebygger riskfaktorerna med effektiv behandling — d4 kan risken for tidig
dod helt elimineras. Svenska sjukvarden behéver bli bdttre pa att ge diabetespatienter

rdtt behandling.

En person med typ 2-diabetes har fyra ginger ho-
gre risk att drabbas av hjirtinfark, stroke och for
tidig dod jamfért med personer som inte har typ
2-diabetes. Ny forskning visar att denna risk kan
elimineras om patienten far ritt behandling.

Nistan en halv miljon svenskar lever med dia-
betes, 90 procent har typ 2-diabetes. Och antalet
okar stadigt, varje dag far cirka 80 svenskar diag-
nosen typ 2-diabetes av sin likare.

Det ir utan tvekan en av vdra stdrsta folksjuk-
domar, och samtidigt allvarlig och livshotande
om den inte behandlas effektivt. Det 4r bland an-
nat hjirtat och kirlsystemen som tar skada. For
hilften av patienterna med typ 2-diabetes dr den
direkta dédsorsaken hjirtkirlsjukdom som cill
exempel stroke, hjirtinfarke, perifer kirlsjukdom
eller hjiresvike.

Det ir redan tidigare visat att bra blodsocker-
sinkande behandling frin start med bra HbAlc
ger firre hjartinfarkter och riddar liv.

Tack vare nya forskningsresultat dr det i dag
mojligt att med ritt behandling férhindra risken
for drerfall av hjirtckirlsjukdom.

Resultaten ir sd uppseendevickande entydiga
att det nyligen i oktober kom ett konsensusdoku-
ment frin diabeteslikarorganisationerna i Europa
(EASD) och USA (ADA) som trycker hirt pa att
tydliggora och behandla kopplingen mellan dia-
betes och hjirtkirlsjukdom. Effektiv blodsocker-
behandling ska sittas in tidigt.

Nu maéste dven Sverige borja behandla typ-2
diabetes pd detta sitt. De svenska behandlings-
riktlinjerna har redan dndrats men de fir inte ge-
nomslag ute hos den enskilde patienten.

Fortfarande anvinds si kallade SU-preparat
som ger risk for kraftiga blodsockerfall och vik-
tokning och inget dokumenterat skydd for hjire-
kirlsjukdom. Konsensusdokumentet ir tydligt
med att SU-preparat bor komma hogt upp i be-
handlingslistan enbart i linder dir kostnaden har

en stor betydelse (det vill siga utvecklingslinder).
SU-preparat anvinds pa svenska patienter.

Inte heller s kallade DPP4-himmare som
anvinds flitigt, ger nagot skydd mot éterfall av
hjartkarlhandelser.

Mellan 2006 och 2014 fordubblades sjuk-
domskostnaderna i Sverige for typ 2-diabetes, frin
5,5 miljarder kronor till 11,6 miljarder kronor.

En av de storsta anledningarna dr 6kningen av
komplikationer och féljdsjukdomar. Kostnaden
for diabeteslikemedel, som kan motverka kom-
plikationer, har legat stabil under hela perioden
2006-2014.

www.dagensdiabetes.se
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Banbrytande forskningsresultat for nya be-
handlingar borjade komma 2015 och det ir nu
dags att lata forskning 6vergé i praktisk handling,
vilket kommer att 6ka kostnaden for diabetesli-
kemedel men minska kostnad for komplikationer.

VAD KAN PATIENTEN GORA?

Typ 2-diabetes dr en multifaktoriell sjukdom, vil-
ket innebir att det finns flera faktorer som spelar
roll f6r sjukdomsutvecklingen.

I en nyligen publicerad studie fran virldens
storsta register av personer med diabetes, det
svenska Nationella Diabetesregistret, NDR, ana-
lyseras hur for tidig dod paverkas av fem riskfak-
torer med férhéjda virden:

* Lingtidsblodsocker (HbAlc)

¢ Kolesterolnivéer

* Blodtrycket

 Aggvita i urinen

* Roékning

Ju fler av dessa riskfaktorer som normaliseras, de-

sto bittre gar det. For de personer som har diabe-
tes typ 2 men ingen av riskfaktorerna finns ingen

okad risk for dod eller hjartkirlsjukdom!

VART RAD TILL PATIENTER
AR FOLJANDE:

1. Kriv att du far behandling som ger dig skydd
mot hjirtkirlsjukdom!

2. Checka av hur dina virden ser ut fér de fem
riskfaktorerna

3. Ligger du inte korrekt be om att fa behandling
och hjilp si att virdena ligger normalt.

Detta ir inte kritik av svenska allminlikare, de
gor s gott de kan i ett ekonomiskt och politiskt
system som inte gynnar vérd av kroniska kompli-
cerade sjukdomar.

Faktum 4r 4nda att om vi behandlar enligt
forskningens resultat och svenska och internatio-
nella riktlinjer — dé fir vi friska diabetespatienter.

Anders Frid

medicine doktor, tidigare verlikare vid
VE Endokrin, Skdnes universitetssjukbus
Svenska Dagblader 181110

DiabetologNytt Nr 1-2 2019
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Kontinuerlig glukosmatning far
hogre prioritet fran SoS

Personer med typ 1-diabetes och aterkommande hypo- och hyperglykemier, det vill
sdga for hoga och for laga blodsockervirden, bor erbjudas kontinuerlig subkutan glu-
kosmétning, enligt Socialstyrelsens uppdaterade riktlinjer vid diabetes. Rekommenda-

tionen har hog prioritet.

— Rekommendationerna om kontinuerlig glu-
kosmitning har fitt hogre prioritet 4n tidigare ef-
tersom nya studier har visat att det forbactrar blod-
sockerkontrollen och HbAlc, siger Mina Abbasi,
handliggare for riktlinjerna pd Socialstyrelsen

Aven gravida med typ 1-diabetes bor erbjudas
kontinuerlig mitning, enligt riktlinjerna. Fér den
gruppen visar studier god effekt pa blodsocker-
kontrollen och pa graviditetsrelaterade utfalls-
mict”, till exempel bebisens storlek, enligt Mina
Abbasi.

Nytt ir ocksd att hilso- och sjukvirden “kan”
erbjuda kontinuerlig mitning for insulinbehand-
lade typ 2-diabetiker liksom for typ 1-diabetiker
utan dterkommande hypo- och hyperglykemier.
Rekommendationen giller i forsta hand det bil-
ligare mitsystemet som inte larmar, kallat FGM.
Bara i undantagsfall kan det dyrare CGM-syste-
met erbjudas for dessa grupper.

Rekommendationer for insulinpump med eller
utan integrerad glukosmitning vid typ 1-diabetes
finns ocksé i uppdateringen. Dir ligger ingenting
hégre 4n prio 4.

Det ir stor skillnad pé vad olika landsting och
regioner erbjuder personer med diabetes vad giller
kontinuerlig glukosmitning, enligt Mina Abbasi.

— Vi ser stora skillnader pa élder och kén. Yng-

re far det mer in ildre och kvinnor mer in min,
siger Mina Abbasi.

Socialstyrelsen genomforde en oversyn av
riktlinerna var 2017. Den ledde till uppdaterade
rekommendationer om glukossinkande likeme-
delsbehandling vid typ 2-diabetes och om vike-
minskande kirurgi.

KONTINUERLIG
BLODSOCKERMATNING

Det finns tvd system for kontinuerlig subkutan
glukosmitning. Det ena ir CGM som miter glu-
kosvirdet hela tiden och larmar vid behov men
ir dyrare. Dexcom ir ett exempel pd produke i
den kategorin. Det andra ir FGM som visar blod-
sockervirdet forst nir avlisaren placeras vid sen-
sorenheten. Den ir billigare men kan inte larma
vid upp- eller nedgingar. Freestyle Libre idr ett
exempel pA FGM. Vid kontinuerlig subkutan glu-
kosmitning mits virdet i vivnaden, i underhuds-
fettet, och inte direkt i blodet.

www.dagensmedicin.se
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KOSTBEHANDLING

GronBok om kost hos
vuxna med diabetes

Nationella Diabetes Teamet (NDT') har tagit fram denna just in time for World Diabetes Day 181114,
Virldsdiabetesdagen 14/11 1 Stockholm, ett mote pa initiativ av NDT och Dagens Medicin.

LAS SKRIFTEN REDAN NU

Ga& in pa www.dagensdiabetes.se Uppe till hoger, klicka pd GrénBok, pdf utan 16senord.
Korta innehallsrika 10 twitterliknande punkter om kost vid diabetes hos vuxna.

Om mat for vuxna med diabetes

. GRONBOK -

Eller ga in pd nedan www direkt
http:/lwww.dagensdiabetes.infolimages|filer_att_ladda_ner/GRONBOK-compressed.pdf
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Uppdaterade ADA EASD riktlinjer
for T2aDM hyperglykemi

Nu kommer EASD och ADA med uppdaterade riktlinjer om hur
hyperglykemi ska handldggas vid typ 2-diabetes. Att fetmakirur-
gi rekommenderas som behandling dr en nyhet, skriver Dagens

medicin www Maria Gustavsson.

— Jag tycker att det ir et trevligt
och hjilpsamt dokument. Man har
tagit in patientperspektivet pa ett
tydligare sitt dn tidigare. Likaren
ska vara siker pd att patienten ir med
i varje steg av behandlingen, siger
Katarina Eeg-Olofsson som ir likare
pa Sahlgrenska universitetssjukhuset
och sitter med i nationella arbets-
gruppen for diabetes.

I forra versionen av riktlinjerna som
kom 2015 fick expertgruppen kritik
for att man inte lage tillrickligt stort
fokus pa personcentrerad vird. Men
nu ser alltsa bilden annorlunda ut.

Bakom konsensusdokumentet star
experter frin det europeiska diabetes-
sillskapet EASD och dess ameri-
kanska motsvarighet, ADA. Fér for-
sta gangen dr det lika ménga kvin-
nor och min som har arbetat med
dokumentet.

Den nya versionen har ett stor-
re fokus pa livsstilsintervention och
med tonvikt pa viktnedging.

— Dessa riktlinjer gir helt i linje
med Likemedelsverkets rekommen-
dation som kom i fjol. Vi maste hela
tiden komma tillbaka till livsstils-
forandringar sa de inte gloms bort,

siager Katarina Eeg-Olofsson.
Konsensusdokumentet ger ocksa
tydligare vigledning for medicine-
ring med nya glukossinkande like-
medel bland diabetespatienter med
hjirtsvike och kronisk njursjukdom.

NAGRA PUNKTER AR:

* De som tillhandahaller vard ska
prioritera personcentrerad vard.

* Alla patienter med diabetes som har
overvike eller fetma ska uppmirk-
sammas om fordelarna med vike
minskning. De ska dven uppmunt-
ras till att delta i livsstilsprogram.

* Alla patienter ska fa rdd och hjilp
for att dta hilsosamt.

* Fetmakirurgi dr ett rekommende-

rat behandlingsalternativ for vuxna

www.dagensdiabetes.se
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patienter med typ 2-diabetes och ett BMI pa 40
eller mer. Kirurgin ses ocksd som ett alternativ
vid ett BMI mellan 35 och 39.9 om personen
inte uppnatt varaktig viktminskning med andra
behandlingsmetoder. Liagre BMI-grinser giller
for patienter med asiatiskt ursprung.

* GLP l-agonister rekommenderas generellt som
den férsta injektionsbehandlingen. Detta giller
inte vid misstanke om typ 1-diabetes.

* For patienter med klinisk kardiovaskulir sjuk-
dom rekommenderas en SGLT2-himmare eller
en GLP 1-analog som har bevisad kardiovasku-
lar nytta.For patienter med kronisk njursjukdom
eller hjirtsvike och aterosklerotisk hjirt-kirl-
sjukdom boér man overviga en SGLT2-himma-
re som visat klinisk nytta vid dessa sjukdomar.

En av nyheterna ir som sagt att fetmakirurgi tar
plats i riktlinjerna. Det ir positivt, anser Katarina
Eeg-Olofsson.

— Jag tycker att expertgruppen tinker hele ritt.
Bariatrisk kirurgi ska vara en del av var behand-
lingsarsenal. De ir dven tydliga med indikationer
och kontraindikationer och det 4r bra f6r kirurgin
passar inte alla, siger hon.

En annan nyhet 4r att GLP 1-analoger rekom-
menderas som forsta injektionsbehandling fére
insulin.

— I studier har man sett att lingverkande GLP
1-analoger ir lika bra eller bittre 4n insulin. Den
nya likemedelsklassen ger ocksa storre viktminsk-
ningar, siger John Buse som ir en av experterna
bakom dokumentet och likare vid UNC School
of Medicine i USA.

Uppdateringen har inte varit ndgot enkelt
jobb, beridttar experterna. De papekar att det ir
komplext att behandla patientgruppen med tan-
ke pa alla glukossinkande behandlingar som har
tillkommit de senaste dren. Dessa nya likemedel
vicker ocksa en hel del fragor, betonar John Buse.

— Bade SGLT2-himmare och GLP 1l-analoger
har visats skydda mot njursjukdom och kardio-
vaskuldra hindelser. Fast det giller f6r diabetespa-
tienter med etablerad hjirt-kirlsjukdom. Frigan
ir om likemedlen dven fungerar i primirpreven-
tivt syfte? Det vet vi inte i dagsldget, siger han.

Dokumentet publiceras i EASD:s tidskrift Di-
abetologia och ADA:s tidskrift Diabetes Care.

Lis hela dokumentet i sin helhet utan losenord
som pdf inkl fria pedagogiska powerpoint bilder
https:/link.springer.com/article/10.1007/500125-
018-4729-5

Management of hyperglycaemia in type 2 di-
abetes, 2018. A consensus report by the American
Diabetes Association (ADA) and the European
Association for the Study of Diabetes (EASD)

ABSTRACT

The American Diabetes Association and the Eu-
ropean Association for the Study of Diabetes
convened a panel to update the prior position
statements, published in 2012 and 2015, on the
management of type 2 diabetes in adults. A syste-
matic evaluation of the literature since 2014 infor-
med new recommendations. These include addi-
tional focus on lifestyle management and diabetes
self-management education and support.

For those with obesity, efforts targeting weight
loss, including lifestyle, medication and surgical
interventions, are recommended.

With regards to medication management, for
patients with clinical cardiovascular disease, a
sodium—glucose cotransporter-2 (SGLT2) inhi-
bitor or a glucagon-like peptide-1 (GLP-1) recep-
tor agonist with proven cardiovascular benefit is
recommended.

For patients with chronic kidney disease or
clinical heart failure and atherosclerotic cardio-
vascular disease, an SGLT2 inhibitor with proven
benefit is recommended. GLP-1 receptor agonists
are generally recommended as the first injectable
medication.

Nyhetsinfo 14 oktober 2018
www red DiabetologNytt
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”Starka mina patienter
mentalt och ge dem kraft”

Som liten intresserade hon sig fér flygplan men fina studentbetyg ledde henne till Idkaryrket.
Idag dr Lena Landstedt-Hallin en prisad diabetesdoktor som har vigt sin karridr at patienterna.
For DiabetologNytt berdttar hon om USA-aret och det nya livet som halvpensiondr.

Lena Landstede-Hallin gir uppfor
trappan som leder till kontorsrum-
met under taknocken. Brickan med
kaffekoppar och kanelbullar stiller
hon ner pé det stora, avlinga skriv-
bordet. Nagra ar efter att hon och
hennes man Anders flyttade in i rad-
huset i Sollentuna 1989 byggde han
om kallvinden, isolerade och méb-
lerade den. Det var hir de satt om
kvillarna runt millennieskiftet och
skrev pé sina respektive avhandling-
ar efter act deras tre dottrar hade lagt
sig. Idag anvinds kontoret till stor
del for parets gemensamma intresse:
slikeforskning. I bokhyllorna star ra-
der med historieb6cker av olika slag
och pé en av viggarna hinger inra-
made svartvita fotografier.

— Han med det stora skigget ir
farfars far och det dir 4r farmors
storasyster som omkom i en fartygso-
lycka 1915, siger Lena och pekar.

Sedan i maj 2017 har hon mer tid
over till sliktforskningen eftersom
hon di slutade sin heltidstjanst som
overldkare pa medicinkliniken pd
Danderyds sjukhus. Numera jobbar
hon som timanstilld och da enbart
med att ha mottagning for “personer
med typ 1-diabetes”, som hon fore-
drar att kalla sina cirka 370 patienter.
Négra av dem har hon foljt i mer dn
25 ar.

— Med patienter som man har
triffac sd linge utvecklas en ganska
personlig relation. Det ir vildigt ro-
ligt, men jag kan ocksd kinna en viss
svarighet i att inte bli for personlig.
Man maste hitta en balans.

Utover arbetet som patientdoktor
pa cirka 20 procent foreldser hon dven
om diabetes, bdde i Sverige och utom-
lands. Nir vi ses en tisdagsformiddag

i slutet pd november har hon nyligen
kommit hem fran att ha talat pd en
Global Diabetes Summit i Barcelo-
na. Den huvudsakliga orsaken till att
hon fyra ar fére pensionsildern sade
upp sig frin sin fasta anstillning var
att hon kinde sig allt for bunden till
sjukhusets schema. Hon ville kunna
jobba pé sina egna villkor, kidnna sig
fri att styra over sin tid och slippa fré-
ga om lov for att dka pa en resa eller
hjilpa till med barnbarnen.

— Efter min disputation 2000, och
efter atc ha handlett en doktorand
som disputerade 2012, har jag inte
velat ligga sd mycket mer av min tid
pa medicinsk forskning. Jag kinner
att jag har ett annat liv vid sidan av
jobbet som ocksa ir viktigt for mig
att hinna med, siger hon och tar en

klunk av kaffet.

Det var egentligen ingen sjilvklarhet
att Lena skulle komma att bli diabe-
tesdoktor, eller likare éverhuvudta-
get. I slikten finns inga medicinare
och som liten var Lena mest intresse-
rad av musik och flygplan. Hon vixte
upp i ett kedjehus i Akersberga norr
om Stockholm med tvd yngre syskon
och en pappa som var ingenjér och en
mamma som var skolkokslirarinna. I
sjudrsaldern borjade Lena spela pia-
no och hennes froken tyckte att hon
skulle soka till Adolf Fredriks Musik-
klasser. Det gjorde hon och kom in.
Frin fjarde klass pendlade hon med
Roslagsbanan in till Stockholms in-
nerstad varje skoldag. Vid sidan om
musiken féddes en fascination for
flyg och rymden. Hon kunde alla
astronauternas namn och hemma
i flickrummet hingde modeller av
plan och rymdraketer som hon hade

byggt sjilv. I attan blev hon den for-
sta kvinnliga pryon i flygvapnet och
intervjuades i Expressen. Nagra ar se-
nare gick hon med i Flyg-lottakaren,
lite som hemvirnet fast fér kvinnor.

— Jag hade instillningen att som
tjej kan man goéra vad man vill och
tyckte det var roligt att testa nya
saker.

Hon valde naturvetenskaplig linje
pa gymnasiet och nir klassen det for-
sta aret skulle vilja tva ordningsmin
blev Lena en av dem. Den andra var
Anders, som hon si sminingom blev
tillsammans med. De tog studenten
1975 och Lena, som hade hogst be-
tyg i allt utom gympa, tog sikte pd
likarlinjen.

— P4 den tiden tyckte minga att
om man hade femma i allt s3 skul-
le man lidsa medicin. Det var inte si
att jag brann for idén om likaryrket,
men tinkte att det kunde vara intres-
sant och kul.

Forst vintade dock en annan resa.
Genom ett stipendium frin Sveri-
ge-Amerika Stiftelsen akte hon till
Massachusetts pa den amerikanska
ostkusten och pluggade etc ar pa
Mount Holyoke College, USA:s ilds-
ta skola for hogre utbildning av kvin-
nor. Hon tog examen i matematik
och sjong i damkér. Anders héll hon
kontakt med genom brevskrivan-
de. Idag minns hon USA-dret som
spannande och berikande pd manga
plan. Vil hemma igen jobbade hon
en host som vardbitride pd Dande-
ryds sjukhus innan hon bérjade pa
Karolinska Institutet. Hon kommer
ihdg hur miktigt det kindes att sitta
pa uppropet i den stora aulan med de
185 blivande kurskamraterna. Nagot

www.dagensdiabetes.se
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av det forsta hon tinkte var “tack
gode gud for mitt ar i USA?, eftersom
merparten av kurslitteraturen var pd
engelska. Studierna visade sig vara
tillrickligt krivande som det var.
Perfektionisten i henne gjorde att hon
standigt trodde att hon hade kuggat
pa tentan, vilket aldrig hinde. Efter
ett halvir borjade dven Anders ldsa pd
KI och de hamnade till slut i samma
kurs efter att Lena tagit studieuppe-
hall en termin for att vikariera som
ldrare pa olika skolor. Direfter kun-
de de hjilpas &t med plugget. Lena
hade ingen klar idé om vad hon ville
specialisera sig inom, men tyckte att
endokrinologi verkade intressant ef-
tersom man di fick vara lite detektiv.
Men framtidsplanerna sattes pa vint
nir hon 25 dr gammal, under kirurg-
kursen, vintade deras forsta barn. P4
kvillen efter tentamen, méinader fore
den forvintade forlossningen, drab-
bades hon av en allvarlig blédning da
moderkakan lag fel. Lena fick prova
pa att vara patient under tio veckor
innan dottern Anna till slut forlos-
tes med kejsarsnitt och placerades i
kuvés.

— Hade det varit 1800-tal hade ju
bide hon och jag détt, konstaterar
Lena.

Hon var hemma ett 4r med Anna
innan hon terupptog studierna. Se-
dan kom déttrarna Ida och Eva med
nagra ars mellanrum, vilket gjorde
att Lenas utbildning drog ut pé tiden.
Nir hon dll slut bérjade sin AT var
flera kurskompisar redan specialister.
Ocksd Anders, som kom att specia-
lisera sig inom urologi, tog ut en del
forildraledighet, dven om Lena stod
for merparten.

— Jag tycker dock att vi var bra pa
att dela pa ansvaret fér barnen nir de
vixte upp. Vi turades om. Nir den
ena gick jour var den andra hemma
och vi hade minga lediga jourkomp-
veckor som gjorde livet littare.

Under AT:n blev Lena placerad pi
diabetesdagvirden p& Danderyds
sjukhus. De fem veckorna dir tog
hennes organisatoriska ddra vid och
hon kom med forslag pa hur man
kunde effektivisera vissa uppgifter.
Uppenbarligen gjorde hon ett gott

intryck for efter legitimationen blev
hon erbjuden jobb pa sjukhusets en-
dokrinsektion. Hon minns hur hon
infor vikariatet at lunch i kafeteri-
an med sektionens 6verlikare, Ulf
Adamson och Per-Eric Lins. De upp-
muntrade henne ocksa att bérja fors-
ka inom diabetesomradet och nigra
ar senare kom de tvé professorerna att
bli hennes handledare nir hon skrev
sin avhandling om kombinerad Sul-
fonylurea- och insulinbehandling av
typ 2-diabetes.

— Med min och min doktorands
avhandlingar blev jag, for manga kol-
legor i Sverige, “hon som foresprikar
SU”, vilket periodvis var lite jobbigt.
Linge kinde jag att jag behovde for-
svara SU, trots deras potentiella bi-
verkningar. De kan vara bade bra och
effektiva blodsockersinkare i mycket
factiga linder, dir det behovs billiga
och effektiva alternativ. Samtidigt
haller jag ju till stor del med kritiker-
na - och numera finns minga andra
betydligt bictre preparat ace vilja pa
vid typ 2 diabetes.

De senaste dren har Lena mer el-
ler mindre lagt forskningen ét sidan
och aldrig kint nigon ambition om
att bli docent. Att gora administrativ
karridr har inte heller varic viktige for
Lena trots att hon bland annat har
suttit i Medicinklinikens lednings-
grupp och varit stillféretridande
verksamhetschef under drygt fem ar.
Hon tycker att patientmétet dr det
som ir meningsfullt och roligt med
yrket — att vara likare helt enkel.

— Nir jag trdffar mina patienter
vill jag stirka dem mentalt och ge
dem kraft och kunskap for act bitcre
kunna hantera sin situation pa egen
hand. For mig dr det vikrtigt att se
dem i 6gonen och friga hur de mar,
hur vardagen fungerar, siger hon och
sluter hinderna om den rosenménst-
rade kaffekoppen.

Hennes insatser som patientdok-
tor har inte gdct obemirke forbi. 2013
utsigs Lena till Arets Diabetolog av
Svensk Forening fo6r Diabetologis
styrelse. Motiveringen kretsade kring
hennes stora engagemang och allsi-
diga kunnande inom diabetologin,
men ocksa att hon har varit en upp-
skattad forelisare.

Lena Landstedt-Hallin

Alder: 62 &r (fédd 1956)

Bor: Radhus i Sollentuna.

Familj: Maken Anders (urolog),
déttrarna Anna, Ida och Eva samt
fem barnbarn.

Jobbar som: Specialist i internmedi-
cin och diabetologi och endokrino-
logi vid Danderyds sjukhus.

Favoritmat: Makens pannkakor med
drottningsylt.

Gor pa fritiden: Slaktforskar, passar
barnbarn, fotograferar och sjunger i
kér med gamla gymnasiekompisar.

Oanad talang:
Korsstygnsbroderi.

— Jag blev oerhort stolt och glad.
Utmirkelsen var ett bevis pd att jag
uppenbarligen har synts och att jag
har lyckats sprida kunskap och en-
gagemang. Den betydde mycket for
mig.

Lena trivs med sitt nya halvpensio-
nirsliv ddr hon varvar barnvakesjobb
hemma i Sollentuna med mottag-
ningen pa Danderyds sjukhus och —
till och frin — féreldsningar eller mo-
ten i Sverige och utomlands. Dirtill
dker hon emellanit till stugan i Te-
gefjill eller familjens lantstille utan-
for Norrtilje. Men att sluta jobba helt
vill hon inte. Hon kinner att hennes
patienter 4r viktiga fér henne och att
hon ir vikeig f6r dem.

— Under mottagningen igar trif-
fade jag bland annat en kvinna i
70-arsaldern som har gitt hos mig
linge. Hon skriver alltid linga listor
pa saker som hon har problem med.
Henne satte jag sist pa schemat sé att
vi skulle ha gott om tid att prata. Nir
hon gick darifrdin med ett leende pa
lapparna kinde jag att det jag gor har
betydelse, siger Lena och tilligger:

— Det ir egentligen det en dia-
betesdoktor ska vara: en personlig
coach. Den delen skulle vi behova
gOra mer.

Text: Louise Fauvelle, frilansjourna-
list, pd uppdrag av DiabetologNytt
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TEDDY - Arsrapport 2018

Omgivningsfaktorer fOr utveckling
av autoimmun (typ 1)-diabetes
och celiaki hos barn

Vad har TEDDY kommit fram till? Barnen i TEDDY-studien ar
nu 8-14 ar gamla och ska fortsédtta i TEDDY tills de fyllt 15 ar.
Tack vare att barnen ldmnar prov och numera bade barn och
fordldrar svarar pa fragor minst tva ganger om aret har TEDDY
kommit fram till:

Att en forsta autoantikropp mot in-
sulin (IAA) uppticktes hos 4% av
barnen i TEDDY. De flesta var bara
1-3 ar gamla. Fore autoantikroppen
hade barnet vanligen haft en infek-
tion. Fa barn har utvecklat IAA efter
6 ars dlder.

Att andra barn (ocksi 4%) fick en
autoantikropp mot glutaminsyrade-
karboxylas (GADA) som sin forsta
autoantikropp men den kom senare
och fortsitter att komma som forsta
autoantikropp dven hos vira tonar-
ingar. GADA foregicks ocksi ofta av
en infektion.

Att generna for act utveckla IAA eller

GADA som forsta autoantikropp ir
helt olika.

Att inom ett ar efter den forsta au-
toantikroppen utvecklade 60 av 100
(60%) av barn i TEDDY en andra
autoantikropp.

Att 10% av svenska barn i TEDDY har
diagnosticerats med celiaki. Risken att
utveckla glutenautoantikroppar och se-
dan celiaki paverkades av tarmvirusin-
fektion och glutenintag men minskade
efter rotavirusvaccination.

Ate febernedsittande medicin — till
exempel Alvedon® eller Ipren® - inte
paverkade risken att utveckla en for-
sta autoantikropp. Risken for TAA
som forsta autoantikropp var dock
ligre om barnet fick magdroppar
med probiotika under sin forsta lev-
nadsmanad.

Att delta i TEDDY tog bort risken
att insjukna med livshotande sym-
tom nir man fick sin diabetesdi-
agnos. Hittills har 4% av svenska
TEDDY-barn drabbats av autoim-
mun diabetes.
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Immunsystemet
reagerar

Autoantikroppar
utvecklas

Risk for typ 1-diabetes

Risk for typ 1-diabetes

Figur 1. Utvecklingen av autoimmun (typ1)-diabetes fére diagnos indelas i tva steg.

Att vaccination mot svininfluen-
sa inte okade risken for att utveckla
IAA eller GADA

Vid slutet av 2017 hade 10%
(261/2525) av de svenska TED-
DY-barnen utvecklat minst en au-
toantikropp riktad mot sina insu-
linproducerande celler. Direfter har
drygt 3% (87/2525) av de svenska
TEDDY-barnen drabbats av autoim-
mun (typ 1)-diabetes. I hela TED-
DY-studien (Sverige, Finland, Tysk-
land och USA) 4r det 9% (769/8667)
som har utvecklat minst en autoanti-
kropp och 4% (311/8667) som drab-
bats av autoimmun (typ 1)-diabetes.

I TEDDY miiter vi dven autoanti-
kroppar mot vivnadstransglutami-
nas (TGA) som ir en biomarkédr
for celiaki (glutenintolerans). I Sve-
rige dr det cirka 22% (470/2105) av
TEDDY-barnen som har utvecklat
TGA. Dessa barn har en markant
okad risk att utveckla celiaki. Mer 4n
10% (226/2105) av barnen har diag-
nosticerats med celiaki. Barnen som
drabbats av celiaki fortsitter i TED-

DY-studien och dter da glutenfri
kost. TEDDY hoppas kunna besvara
fragan ifall glutenfri kost kommer att
paverka risken att utveckla autoanti-
kroppar mot betacellerna.

Den vanligaste HLA-genotypen
bland de som utvecklat celiaki ir
DR3/3 (50%; 232/467). Det betyder
att dessa barn har en dubbel uppsitt-
ning av risk-genen DR3 eftersom de
irvt en DR3 frin mamma och en
DR3 frin pappa. Detta ir mojligt
eftersom DR3 ir en vanligt forekom-
mande gen i den svenska befolkning-
en. Celiaki forekommer oftare hos
flickor 4n hos pojkar. I TEDDY ir
63% (292/467) av de som drabbats

av celiaki flickor.

AUTOIMMUN (TYP 1)-DIABE-
TES UTVECKLAS | TVA STEG

Autoimmun diabetes 4r en sjukdom
som utvecklas i tvd steg. Manga per-
soner ir birare av arvsanlag som gor
det mojligt att drabbas av autoimmun
diabetes. Arvsanlagen hor tll HLA
pa kromosom 6 som bestimmer det
sitt pd vilket en person reagerar pa

TEDDY - Arsrapport 2018

Utveckling av
autoimmun
typ 1-diabetes

Diagnos

infektioner av virus och bakeerier. I
vissa fall aktiveras immunsystemet
pa ett st si att autoantikroppar
bildas mot olika protein i de Langer-
hanska celldarnas betaceller. Det ir i
betacellerna i de Langerhanska darna
som insulinproduktionen sker. Au-
toantikroppar ir palitliga biomarks-
rer for att immunsystemet attackerar
betaceller.

e I forsta steget mot autoimmun
diabetes finns minst tvi olika au-
toantikroppar, IAA och GADA,
som ir biomarkorer for att im-
munsystemet triggats att attackera

I TEDDY-studien

miter vi dessutom autoantikrop-

par mot islet antigen-2 (IA-2A)
och mot zinktransportoren ZnT8

(ZnT8A).

betacellerna.

* I péfoljande stadium kan en nedsatt
insulinproduktion iakttas ifall man
gor en belastning dé personen fir
dricka en 16sning med glukos (Fi-
gur 1). I detta stadium ir risken for
utveckling av autoimmun diabetes
avsevirt hogre dn i forsta stadiet.

www.dagensdiabetes.se
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* Den primira frigan som TED-
DY-studien forsdker besvara ir:

Vad ir det som gor att en del barn
med en viss uppsittning av arv-
sanlag bérjar utveckla autoanti-
kroppar mot sina betaceller?

* Nista friga som bearbetas i TED-
DY-studien ir: Varfor utvecklas

Immunsystemet
reagerar

Autoantikroppar
utvecklas

Stadium 1
Autoantikroppar
Inga symptom

Risk for celiaki

autoimmun diabetes hos barn som
utvecklat tva eller flera autoanti-
kroppar?

Vi vill dven ta reda pa varfor sjukdo-
men fortskrider med olika hastighet
hos barn med lika méanga autoanti-

kroppar.

Utveckling av celiaki

Risk for celiaki

GLUTENINTOLERANS - CELIAKI
UTVECKLAS OCKSA | TVA STEG

o I forsta steget aktiveras immun-
systemet hos en del personer med
vissa arvsanlag vid intag av glu-
ten (ett dggvitedmne som finns i
spannmalsprodukter, framfér alle
av vete). Av innu okind anledning
bérjar kroppens immunsystem att
utveckla autoantikroppar (TGA)
mot ett kroppseget enzym som
finns i tunntarmens slemhinna det
sk tissue transglutaminase ((T'G).
Vianalyserar TGA i TEDDY.

* I andra steget upptrider symptom
pa glutenincolerans t ex diarréer.
Vid en tunntarmsbiopsi kan man
iaktta act slemhinnan i tunntar-
men blivit utplattad och infil-
trerad av vita blodkroppar. Om
tunntarmsslemhinnan ir kraftigt
paverkad kan niringsuppraget pi-
verkas (Figur 2).

Om gluten utesluts ur kosten sa kom-
mer tunntarmsslemhinnan att nor-
maliseras och niringsupptaget dter-
gar till det normala. Vid overging
till glutenfri kost férsvinner dven au-
toantikropparna mot (T'G.

Figur 2. Utvecklingen av celiaki sker i tvd steg fore diagnos. Diagnosen stélls med hjalp av tunntarmsbiopsi.
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TEDDY STUDIENS
ORGANISATION

TEDDY-studien ir en internationell
multicenterstudie didr studiecenter
i USA (center i Washington, Ge-
orgia-Florida, Colorado), Finland,
Sverige (Skane) och Tyskland ingar.
TEDDY startades 2004 och har s3-
ledes pagact i mer dn 13 ar. Fran
forsta september 2004 till och med
sista februari 2010 undersoktes over
440 000 nyfodda barn for mojligt
deltagande i TEDDY-studien. Det
var 8667 forildrar, varav 2525 frin
Sverige, som valde att delta med sina
barn. Dessa {6ljs nu i TEDDYs upp-
foljningsdel som péagér tills dess att
barnen fyller 15 ar (Figur 3). Uppfélj-
ningsdelen beriknas pagé till 2024
(borjan av 2025).

Omkring 37% (3250/8667) av
studiedeltagarna har av olika an-
ledningar avbrutit sitt deltagande i
TEDDY-studien. I Sverige dterfinns
den hégsta andelen familjer som stan-
nat kvar i studien, 67% (1686/2525;
Figur 4).

TEDDY: studiens medarbetare
under 2017

Forskargrupp

Data koordinator

Ake Lernmark, Malmo

Anita Ramelius, Malmo
Helena Elding Larsson, Malmo
Daniel Agardh, Malméo
Corrado Cilio, Malmé

Markus Lundgren, Malmo
Berglind Jonsdottir, Malmo
Carin Andrén Aronsson, Malmé
Carina To6rn, Malmo

For fullstindig rapport, se link

TEDDY: studiens hemsidor

Det gir att lisa om TEDDY studien
pa dessa webbsidor:
https://teddy.epi.usf-edu/ (engelska
och svenska)

https:/fwww.teddy. lu.se(svenska)
hitp:/ldiabetesportalen.se/

Ansvarig TEDDY-Arsrapport:
Docent Carina Torn

TEDDY - Arsrapport 2018

Antal barn som gick med i TEDDY 2004-2010
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Figur 3. Antal forskningspersoner som gick med i TEDDY-studien under 2004-2010.

Andel aktiva deltagare vid olika kliniska center
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Sverige Finland Tyskland Colorado Georgia Washington

Figur 4. Andel av forskningspersoner som aktivt deltog i TEDDY-studien under 2017.

www.dagensdiabetes.se
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EASD-rapport

EASD Berlin 2018 dag 1

INVIGNING

Vanligen ett inte sd spinnande fol-
jande av protokoll. Forst kommer
den lokala organisatéren foljt av
ESASD-presidenten foljt av det som
de flesta dr mest intresserade av, the
Claude Bernard award lecture, ater-
kommer till det.

Joachim Spranger ir den loka-
la organisatéren och han forvinade
alla med att bara prata diabetes och
inte visa vykort fran Berlin. Han pa-
minde dock om aterféreningen av
Tyskland som fyller 29 &r 3 oktober
med festligheter vid Brandenburger
Tor. Han véigade ocksd ta upp 6k-
ande nationalism i Europa och USA
och uppmanade oss att std upp for
internationalism och samarbete Sver
grinserna. Bra Joachim.

Juleen Zierath fran Karolinska har
varit EASD-president och avgir nu
efter 3 ar. Ny president viljs pa ars-
motet s jag far dterkomma om det.
Juleen gav den sedvanliga genom-
gingen av verksamheten och pamin-
de om ett antal forskningssatsningar
via EFSD som delat ut 6ver en mil-
jard kronor under 20 4r. Starkt. Nytt
for i ar 4r European Diabetes Forum
som ska verka for att forskning ska
oversittas i forbittrad behandling.
Nytt dr ocksd e-learning, ett antal
forelasningar som ligger pa hemsi-
dan. Bittre sent dn aldrig. C:a 15500
deltagare pa motet, siffran har varit
stabil senaste dren. 2038 abstracts
skickades in och 1218 accepterades.
20 timmars lisning alltsi om man -
ser en i minuten. Nu 6ver till

THE CLAUDE BERNARD AWARD
LECTURE, TITEL: PREVENTION
OF TYPE 2 DIABETES: A DREAM
THAT CAME TRUE

Det mest prestigefyllda priset un-
der EASD, i ar tilldelat Jaako Tuo-
milehto frin Finland. Han ir den
andra finlindaren som ficc priset,
Marja-Riita Taskinen fick det 2002.

Eller egentligen tredje, Leif Groop
fick priset 2008 men han stir som
svensk. Enda andra svensk ir Claes
Hellerstrom 1982. Danmark? Fem
ganger. Norge? Ingen.

Jaako hade histsvans forsta gang-
en jag hérde honom foreldsa och han
har fortfarande histsvans, lite grinad
bara. Som en bakgrund till hans stu-
dier anger han att Finland i slutet av
60-talet hade virldens hogsta sjuklig-
het och dédlighet i hjart-kirl-sjukdo-
mar. Den har direfter minskat med
82%, sannolikt delvis pd grund av
framgangsrike folkhilsoarbete. Han
ir mest kind for DPS, Diabetes Pre-
vention Study, som presenterades i
Glasgow 2001 dagen innan World
Trade Center-attacken i New York.
DPS, och DPP frin USA, visade
som alla vet 58% riskreduktion att
utveckla diabetes under fyra ar hos
en grupp med nedsatt glukostolerans
(IGT). IGT och forhéjt fasteglukos
(IFG) kallas numera prediabetes men
ndr det giller prevention har de olika
betydelse. En japansk och en indisk
studie har visat att vid isolerad IFG
kan inte indrade levnadsvanor fore-
bygga diabetes. IFG speglar sanno-

likt insulinresistens pa leverniva och

IGT mer nedsatt betacellfunktion.
En genanalys skulle sannolikt visa att
IGT har storre genetisk belastning
och mer av progressiv betacelldys-
funktion. En intressant genomging
av dndrade levnadsvanor visade att
dven korta studier, mindre in tva ir,
hade god effekt pd diabetespreven-
tion. Alla uppf6ljningar visar ocksd
att effekten av intervention kvarstar
under ling tid. Femton ar efter DPS
ir den absoluta skillnaden mellan
grupperna fortfarande lika stor som
vid studieslut. Nagra ord bara om l4-
kemedel som forebyggande. Manga
studier visar effekt av likemedel vil-
ket inte forvinar undertecknad, ger
man ett medel som sidnker blodglu-
kos kommer blodglukos att sjunka,
dvs hamna under diagnosgrinsen, si
linge man tar dem. Uppfoljning visar
att effekten ir borta dagen efter med-
icinen slutar tas.

Slutsats: Hos personer med IGT,
men inte enbart IFG, kan forindrade
levnadsvanor forebygga diabetes. Det
ir sannoliket att 6kad fysisk aktivitet
hade storst betydelse i bide DPS och
DPP men Jaako papekade ocksa att
viktminskning efter 6 manader ocksa

var en statk prediktor for framgang.
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Alla dr 6verens om att vi ska rora oss
mer men ingen vill ta bort rullcrap-
por och hissar och ligga parkerings-
platsen en kilometer frin kopcentret.
Anda: DPP och DPS visar att det
med ritt enkla dcgirder dr mojlige act
forebygga diabetes i en riskgrupp.

NOVEL MODELS FOR UNDER-
STANDING COMPLICATIONS

Liter som en intressant titel for sex
foreldsningar men en snabb titc i
abstractlistan visar att sex av sex
handlar om djurmodeller. Missfor-
st mig inte, djurstudier behévs men
min eftertridare fir skriva om den
enda av de sex som har betydelse for
minniska om sidir atta ir. Agnar
mig istillet it

HARMONY

Inte minga kardiovaskuldra siker-
hetsstudier i 4r men det hir ir en.
Albiglutid 4r en GLPl-analog med
strukturell likhet med humant GLP1
och kopplat till en albuminmolekyl,
injiceras en ging per vecka, namn i
Europa: Ezerpan. Aldrig hort talas
om? Kan bero pd att GlaxoSmithKli-
ne juli 2017 bestdmde sig for att sluta
med diabetes och sluta marknadsféra
albiglutid juli 2018. HARMONY
sluférdes vilket hedrar GSK, enligt
en presstelease letar man kopare av
albi. HARMONY f{6ljer monstret
frain andra studier och har 100%
patienter med kind kardiovaskulir
sjukdom, 70% har haft infarke, ingen
tidsgrins dock. 9463 randomiserade
till placebo eller albiglutid. Uppfolj-
ning median 1.6 &r, kortast hittills
av GLPIl-studierna. Primirt utfall
MACE (kardiovaskuldr déd, hjirtin-
farke, stroke).

Resultat: Superiority for primart
utfall vilket gav applader i salongen.
Riskreduktion 22% med NNT 50.
Hela resultatet drogs av riskreduk-
tion for hjirtinfarke som var 25%.
Riskreduktion for mortalitet 7% och
stroke 14%, bida ¢j statistiskt signi-
fikant. Skillnaden i HbAlc mot pla-
cebo var minimal vilket snarast ir en
fordel men skillnaden i vikt var ocksa
minimal vilket 6verraskar. Sikerhets-
missigt inga 6verraskningar, ej heller
retinopati vilket kinns bra efter de

oroande signalerna med semaglutid i
SUSTAIN-6.

David Matthews var inbjuden
som oberoende kommentator vilket
ju dr att slippa in en 16s kanon och
han slaktade ockséd villustigt en del
pimpade p-virden men gratulera-
de dndi till en framgingsrik studie
och hittade inga fel i utférande och
analys. Noterade franvaron av vike
minskning (stor molekyl som inte
passerar blod-hjirnbarridren?) och
att man inte nddde den heliga graa-
len sinke mortalitet. Jag antar att ett
annat foretag kommer att ta Sver sd
kommer albiglutid att bli en storsil-
jare? Mitt svar dr nej, om inte annat
s& for att pennan efter att substansen
blandats méste std 15 minuter! Jim-
for med konkurrerande veckobered-
ningar och dra era egna slutsatser.

DIABETES GAZING INTO
THE CRYSTAL BALL

Ska fokusera pa ett par foredrag ur
denna session. Andrew Hattersleys
grupp i Exeter har tagit den under
véren foreslagna indelningen av dia-
betes typ 2 i fem undergrupper och
tillimpat klusterindelningen pa en
klinisk studie dir man vet utfallet
av ett antal parametrar, i detta fall
ADOPT-studien dér patienter ran-
domiserades till behandling med
metformin, SU eller glitazon. Klus-
teranalys av patienterna gav nistan
exakt samma resultat som tidigare
publicerats vilket validerar den tidi-
gare analysen. Sen gir man ett steg
lingre och konkluderar att kliniska
basdata, framforallt dlder vid diag-
nos och njurfunktion ger samma

EASD-rapport

information eller bittre dn klusterin-
delningen och att man sen anpassar
behandlingen direfter. Fine, allt som
leder fram till att vi dntligen erkin-
ner heterogeniteten hos ”diabetes typ
2” dr bra. Har nu hért tva framstill-
ningar som pa storsta allvar diskute-
rar f6r- och nackdelar med foreslagen
indelning vilket visar att den grytan
kokar, atminstone hir pa EASD.

33RD CAMILLO GOLGI
LECTURE

Ater ett av de prestigefyllda prisen.
Peter Nawroth frin Heidelberg ir
drets mottagare och titeln 4r: Diabe-
tic complications: an alternative view
on diabetes. Alternativet skulle vara
till en ren glukotoxicitetteori. Han tar
sin utgangspunkt i begreppet home-
sis som betyder ungefir skyddande i
lig koncentration men toxisk i hog.
Sen blir det stapeldiagram och elfo-
reser i rasande fart men lite fastnade.
Vid diabetes minskar fosforyleringen
av RAGE (receptor for glycation end
products) vilket minskar f6rmaga
till DNA-reparation vilket 4r sirskilt
tydligt i lungor (i a f i djurmodeller)
vilket kan vara bakgrunden till att 27
% av diabetespatienter har restriktiv
lungpéverkan. Bottom line 4r att vis-
sa komplikationer borde ga att rever-
sera om man trycker pa ritt knappar
vilket ocksa dr visat i djurmodeller
men som vanligt dterstdr att visa pd
minniska.

Anders Frid
Rapportor for DiabetologNyr,
Overliikare, Med dr, Dalby
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Idag dr det helgdag i Tyskland for att
fira aterforeningen 3 oktober 2000,
er flygande reporter dr dock som van-
ligt igang i arla morgonstunden, f6rst
med...

RISE, RESTORING INSULIN
SECRETION

Det kallar jag en ambitios mélsite
ning, att férhindra den progressiva
forlusten av betacellfunktion vid
diabetes typ 2. Varfor inte, kunde
den forhindras skulle problemet med
icke-autoimmun diabetes vara I8st
och Nobelpriset givet.

Hos 91 ungdomar 10-19 4r med
IGT eller nydiagnosticerad diabetes
typ 2 gavs antingen metformin 1000
mgx2i12 manader eller metformin +
tilligg av insulin glargin de forsta tre
ménaderna. Behandlingen sattes ut
mdnad 12, manad 0, 12 och 15 gjor-
des hyperglykemisk clamp med argi-
ninbolus samt OGTT f6r att mita
betacellfunktion. Resultat: Forlust
av betacellfunktion foljde exake den
forvintade kurvan, ingen effekt av
behandlingen. Besvikelse nr 1 alltsd
och hir kommer nr 2. 88 vuxna med
IGT eller nydiagnosticerad DM?2
randomiserades till antingen bari-
atrisk kirurgi med gastric banding
eller metformin 1000 mg x 2. 24 mé-
naders uppfoljning. Hyperglykemisk
clamp med argininbolus vid 0, 12
och 24 manader. Gastric b-gruppen
gick ner 10.6 kg, metformingruppen
1.7 kg. Insulinkinsligheten forbatt-
rades med c:a 50 % i bada grupperna,
forlust av betacellfunktion var exakt
lika mellan grupperna. 0.0 effekt pa
huvudutfallet alltsd. Data presente-
rades av Tom Buchanan vilket har
en speciell betydelse. Han visade for
20 ér sedan i Tripod-studien att tro-
glitazon (en glitazon som sen visade
sig levertoxisk) sannolike forbattrade
betacellfunktionen hos kvinnor som
haft graviditetsdiabetes. Jag fir en
bild av professor Buchanan fruktlost

vandrande i vildmarken f6r act f6rso-
ka aterfinna detta guldkorn. Kanske
later jag bara fantasin skena. Hur som
helst, metformin och gastric banding
paverkar inte betacellfunktion. Vik-
tigaste lirdom: 2000 mg metformin
dagligen ger samma forbittring av
insulinkinslighet som 10 kg vike
minskning. Fantastiskt om du frigar
mig, metformin har alltsd inte bara
effeke pa levern utan ocksi pa total
insulinkinslighet.

TECHNOLOGICAL ADVANCES
IN THE TREATMENT OF
DIABETES

Obligatorisk nirvaro forstds. Avari
frén Spanien kunde visa att patienter
med CGM hade firre hypoglykemier
an patienter med FGM. Ingen 6ver-
raskning. Abitbol redovisade resultat
av Eversense inplanterad CGM med
6 manaders livslingd. 78% var fort-
farande igang efter 180 dagar vilket
far sigas vara bra. Regelbunden kon-
troll mot YSI vatkemisk analys visa-
de MARD 9.4% och &ver 80 % av
virdena inom + 15 %. Bada siffrorna
bra. Inga infektioner, inga allvarliga
hindelser. Nackdelen med Eversense
ar forstas det lilla kirurgiska ingrep-
pet. Peters fran USA har gjort en stu-
die med CGM pi 201 friska forsok-
personer, stratifierade i dldersgrupper
fran 6 &r och uppit, under 10 dagar.
Medelglukos blev 5.5 mmol/L, lite
hogre bara hos 65+, ingen gick over
10 mmol/L, mycket fi 6ver 8. 35 %
gick nagon gang under 3.9 mmol/L.
OK bra att veta, kan anvindas som
referens i studier.

I PROLOG-studien anvinds in-
sulinpump Tandem med Dexcom
G5 integrerat i pumpen for ett pre-
dictive low glucose suspension-sys-
tem, ungefir som Medtronic 640G.
Kunde visa att systemet ger firre hy-
poglykemier nir den funktionen ir
aktiverad. Gisp. Slutligen data fran
Hovorkas grupp, samarbetet mellan

Dana insulinpump, Abbott Naviga-
tor CGM med en Samsung-telefon
som algoritmhallare, tillsammans
ett hybrid closed loop-system. Kor-
ta budskapet: systemet forbitcrar
HbAlc och ger firre hypoglykemier
under 12 veckor hos en grupp med
dysreglerad diabetes typ 1 jimfort
med en kontrollgrupp. Precis det vi
forvintar oss av ett sidant system
forstds. Jag har sagt det férut och jag
siger det igen: Hybrid closed loop
kommer att revolutionera behand-
ling av diabetes typ 1.

UKPS

Vem kan motstd en session med den
titeln. Jag hade en liten forhoppning
att man kanske tersamlat grupperna
och gjort en 20 ar post-studie analys
men icke. Det dr som David Matt
hews sa i Rom 2008, 10-irs uppfolj-
ning ir alle ni far for vi har inte rid
med mer. Virldens mest kinda diabe-
tesstudie fick inga mer anslag. Rury
Holman gav en trevlig genomging
av historien och piminde om att be-
handling i “konventionell”-armen
bara pabdrjades om fasteglukos var
over 15 mmol/L. Férstieligt om man
anser att komplikationer dr genetiskt
betingade, vilket man gjorde i borjan
av 1970-talet. Jag horde Robert Tur-
ner presentera UKPDS i Barcelona
1998, i diabetologkretsar att jimfora
med att jag ocksa sett Jimi Hendrix
live. Till min glidje lyfte idag Rury
Holman ocksd fram det faktum att
mortaliteten mellan grupperna som
inte alls skilde efter 10 ar i studien ar
statistiskt signifikant skild 10 ar efter
studien. Efter 10 &r med ldtc acskile
foljtav 10 ar med samma Hbalc ar det
over 600 fler dédsfall i kontrollgrup-
pen. Det bista exemplet jag vet nir
man vill visa att bra behandling fran
diagnos riddar liv. Pikant detalj: Nar
Rury visade denna bild i Rom 2008
hade han blandat ihop siffrorna si det
var 500 doda i kontrollgruppen och
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1100 i intensivgruppen och idag visa-
de han samma bild som iven 4terfinns
i publikationen! Borde skicka ett mail.

Lite mindre epokgorande ir UK-
PDS Outcome Model som ir menat
som ett hilsoekonomiskt beslutsun-
derlag baserat pd utfallet i studien.
Professor Alistair Gray presenterade
och tvingades konstatera att model-
len fungerar i "UKPDS-milj6” men
inte fungerar med nya behandlingar
som har effekter langt utéver glu-
kossinkning, som SGLT2-himmare
och GLPl-analoger. Sorry dir har
utvecklingen sprungit ifrin vad man
kan f3 ut av UKPDS.

EASD-rapport

David Matthews fick avsluta och
ville avliva fyra myter om UKPDS.
Av utrymmesskil begrinsar jag mig
till en, den atc det ar farligt ace sinka
blodglukos, i e resultatet fran AC-
CORD-studien. Overdsdligheten i
intensivgruppen dras helt av de som
var randomiserade till den gruppen
men sedan HOJDE sitt HbAlc. Det
finns utdver det inga bevis for att ett
ligt HbAIlc ir en risk s& linge inte
hypoglykemi uppstar.

PIONEER

Novo Nordisk satsar stort pa oralt
semaglutid och PIONEER ir nam-
net pa deras f6rsoksprogram som
ges en hel session sist pd dagen med
Dan Drucker som moderator. Kort
bakgrund: Med hjilp av SNAC, en
absorption enhancer, transporte-
ras semaglutid genom slemhinnan i
ventrikeln och absorberas med Tmax
90 minuter. Med rejal forlust av
biotillginglighet forstds. Frin mag-
sicken gar ju ocksd blodet via por-
takretsloppet till levern, samma vig
som endogent GLP1 fran L-cellerna
i tarmen, kanske en extra fordel. I

PIONEER 1 testas monoterapi mot
placebo hos nydiagnosticerade utan
behandling. Tre styrkor anvindes, 3,
7 och 14 mg dagligen. Viktminsk-
ning med 14 mg 4.0 kg pa 26 veckor,
HbAlc — 1.5 %, ganska jimforbart
med injicerat semaglutid. Vi fick ock-
sd opublicerade data foér P2, P3 och
P4 som testar aktiv substans mot res-
pektive empagliflozin, sitagliptin och
liraglutid. Det blir mycket att redo-
visa men lit mig sammanfatta: Oralt
semaglutid 14 mg presterar bittre in
empagliflozin 25 mg, sitagliptin 100
mg och liraglutid 1.8 mg vad giller
sinkning av HbAlc och vike. For
empa enbart vid 52 veckor, for dvri-
ga bade vid 26 och 52 veckor. Utan
att dverdriva mdste man nog kalla
det for bra resultat. Vi ser fram emot
fortsittningen!

Dags att ligga ihop datorn denna
dterféreningens dag i Berlin, utanfor
mitt hotell star en bit av muren pla-
cerad, ska ta en kvillspromenad och
kinna historiens vingslag. Eller bara
lite kalla kvillsvindar.

Anders Frid

www.dagensdiabetes.se

DiabetologNytt Nr 1-2 2019

25



EASD-rapport

EASD Berlin 2018 dag 3

CVD-REAL

En studie av SGLT2-himmare jim-
fort annan behandling som vicke
mycket uppmirksamhet. Bara s ni
vet, det verkar ute att tala om epi-
demiologi och observationsstudier,
nu heter det real world data. Vilket
antyder act andra studier, exempelvis
RCT, tillkommit i en parallell virld,
skild frin den verkliga. Svenska nam-
net observationsstudier ir vil fortfa-
rande anvindbart men real world
data, RWD kan utvecklas till real
world evidence, RWE, si jag erkin-
ner motviligt att vi i fortsittningen
anvinder termerna RWD och RWE.
Det ir ingen tvekan om att RWE
har en okande betydelse for prov-
ning av likemedelsregistrering. Kort
om RWD; den ir som sagt observa-
tionell, drivs av forskrivare, bygger
pa klinisk praxis, fa bortfall och lag
kostnad per patient. Nackdelarna ir
svarigheten att justera for confoun-
ders, ofta ir minga confounders inte
med i registreringen, hindelser kan
inte provas (adjudication).
CVD-REAL bygger pi obser-
vationer frin Sverige, Norge, Dan-
mark, UK, Tyskland och USA. Det
finns ocksi en substudie av de skan-
dinaviska linderna, CVD-Nordic. I
hela studien finns 154 528 patienter
SGLT2-himmare,
med hjilp av propensity score jim-
forda med lika méanga matchade
kontroller som di tar andra glukos-

som anvinder

sinkare. I hela studien tar ungefir
hilften dapagliflozin, andra hilften
kanagliflozin, det hir gjordes innan
EMPA-REG indrat forskrivnings-
monstret. I Europa tar nistan hela
populationen dapagliflozin.

Resultat hela studien: 49 % lag-
re risk for kardiovaskulir déd, 36 %
lagre risk for hospitalisering for hjirt-
svike, 19 % lagre risk for hjirtinfarkt
och 32 % lagre risk for stroke. Obser-
vera det sistnimnda, det har man inte
sett i RCT-studierna. I CVD-Nordic

sag man liknande siffror, ett intressant
faktum @r ace ndr man viljer ut en l3-
kemedelsgrupp att jimfora med, DP-
PIV-himmare, sa ir riskminskningen
bara 22 % for dod. Varfor? Kan det
bero pé olika forskrivningsmonster
och att vi tenderar att ge nyare li-
kemedel ¢ill friskare patienter? (tack
Bjorn Zethelius som jag diskutera-
de med). Det kan vi inte veta for det
kan inte mitas i en observationsstudie
men ett bra exempel pa confounding
factor som har stor betydelse.
Data frin CVD-REAL
starkt for att de goda effekter pa
hjdrtsvike och d6d man sett hos kirl-
sjuka patienter i de kardiovaskulira
sikerhetsstudierna faktiskt har be-
tydelse dven i den verkliga virlden

talar

och sannolikt, men kanske i nagot
mindre grad, dven hos patienter utan
hjarekirlsjukdom.

HYPOGLYCEMIA: CONSEQUEN-
CES AND PREVENTION

Hypoglykemi 4r underskactat pd
ménga sitt. Bade for den betydelse
det sannolike har for hjirckirl-sjuk-
dom men ocksa f6r den psykologis-
ka belastning den orsakar. Cha fran
Sydkorea (diabetesprevalens idag 14
%!) relaterade diagnosen hypoglyke-
mi frin akut- och slutenvird med risk
for déd och fann en nistan tredubb-

lad risk for dod.

Steineck fran Danmark hade gjort
en lite mirklig studie ddr 200 mik-
rogram glukagon gavs fore en fysisk
anstringning och kunde visa att risk
for hypoglykemi minskade och fore-
slog detta som tinkbar behandling.
En &horare stillde den uppenbara
fragan om det inte blir krangligt med
resuspension av frystorkat glukagon
och fick svaret att det finns glukagon
i stabil 18sning. Det gor det inte. D4
hade ju problemet med att ge gluka-
gon vid hypoglykemi varit 15st, dter-
kommer till det.

Osborne frin England visade att
hypoglykemi gav akuta och overgi-
ende forindringar i hjirnans metabo-
lism som kunde mitas med MR. Jaha.

Kulavarasalingam frin Leeds i
England hade en mycket intressant
presentation. Vid ett ambulanslarm
om hypoglykemi varslas ett team som
omedelbart erbjuder randomisering
tll ett program med skdterskekon-
takter i 90 dagar efter hindelsen eller
kontrollgrupp, utan att paverka det
fortsatta akuta omhindertagandet.
299 patienter gick in i studien, hilften
hade diabetes typ 2. Uppf6ljningen
var telefonbaserad och en ging/v forsta

manaden, varannan vecka andra och
tredje minaden. Direktnummer till
teamet gavs med tillginglighet dag-
tid. Uppfoljningstid tre ir. Vid diabets
typ 1 sigs ingen skillnad i mortalitet
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men vid diabetes typ 2 sigs nistan en
halvering av mortaliteten jaimfort kon-
trollgrupp, 27 % mot 45 %. Fantas-
tiskt om du frdgar mig, personer med
diabetes typ 2 som har hypoglykemi
behover extra uppmirksamhet!

Ater till glukagon. Eli Lilly har
gjort en engingsbehillare for tillforsel
av 3 mg glukagon i pulverform nasalt.
Lika snabb effekt som 1 mg intramus-
kuldrt. Vid hypoglykemi inducerad av
iv insulin har b-glukos stigit till éver
5 mmol/L efter 10-15 minuter. Jitte-
bra, det har vi och patienterna vintat
pa, raka vigen till godkinnande och
in i formanssystemet allesd? Inte alls
sikert, nasalt glukagon kommer att
bli visentligt dyrare och det ir inte
alls sikert att TLV tycker att forman
ar befogat nir det redan finns en pro-
duke i systemet. Far vil se.

EASE

Vi har redan sett studier av
SGLT2-himmare vid diabetes typ 1.
DEPICT med dapagliflozin kom for-
ra aret, och nu kommer EASE, em-
pagliflozin som tilldgg till insulin vid
diabetes typ 1. EASE2 studerar 10
och 25 mg vid 52 veckor, EASE3 2,5,
10 och 25 mg vid 26 veckor. Man
visar bittre HbAlc for alla doserna,
minst med 2.5 mg. Ketoacidoser inte
skilt frén placebo med 2.5 mg, hégre
an placebo f6r 10 och 25 mg. Sorry
Boehringer, jag kan inte foresld en
behandling som ir jittebra for 24 pa-
tienter men skickar den 25:e till IVA.
For mig dr enda tinkbara behand-
lingsalternativet 2.5 mg,.

GLYCEMIC ANALYSES FROM
THE CAMELLIA-TIMI 61

Skulle det vara bra med ett peroralt
medel som sinker kroppsvike? Ar
tyskarna virdeldsa pa att bygga flyg-
plats? Méinga har forsokt, vi minns
rimonabant och sibutramin men ing-
en kan sigas ha lyckats. Erfarenhet
erna fran just sibutramin och rimo-
nabant har gjort att FDA nu stéller
samma krav pé obesitasmedel som pd
diabetesmedel, alltsd kardiovaskulira
sikerhetsstudier.

Lorcaserin 4r en serotonin 2C re-
ceptoragonist, nnu ¢j godkinc i USA
eller Europa. I studien ingar 12000

patienter som foljts i tre &r (Bor ha
kostat minst 120 miljoner dollar).
Ling historia kort: -2.8 kg vike
minskning jf placebo, ingen effekt pa
kardiovaskuldra hindelser, inga sjilv-
mord, ingen effekt pd HbAlc efter
tre ar (57 % hade diabetes).

Slutsats: New York-borsen kommer
inte att rusa pa grund av CAMEL-
LIA. Faktum ir att SGLT2-himmare
och GLPI-analoger sinker kroppsvikt
mer och dirtill har andra effekter.
Enda framtiden som jag ser det finns
som tillagg till annan behandling.

53RD MINKOWSKI LECTURE

Annu ett av de stora prisen och nu
mdste man ju vara med nir en svensk
far priset, professor Fredrik Bickhed
fran Goteborg. Titeln dr The gut
microbiota — a forgotten organ that
contributes to glucose metabolism.
Som Fredrik sjilv inledde med ir
det mycket hype (eller ska man siga
vindkraft?) omkring omradet just nu.
Vi harl0 ggr fler bakterier dn celler
i kroppen, nistan alla i tarmen och
hur de beter sig miste ha betydelse.
Floran dndrar sig med kosten, i en
studie tog man bort alla kolhydrater i
kosten och pa 24 timmar hade tarm-
floran helt forindrats. Patienter med
diabetes typ 2 har férindrad tarm-
flora men typisk héna-dgg-situation.
Efter manga gnagarstudier (tips till
prisforeldsare: man madsta inte visa
alla suddiga elforeser for att visa att
enzymet #0%& ir ned- respektive
uppreglerat i just detta musforsok)
hamnar vi si sminingom i att pro-
duktionen av imidazolpropionat av
bakterier i tarmen kan ha etiologisk
betydelse eftersom det har forméga
att nedreglera insulinsekretion. Det
ir intressant.

Min egen reflektion: Transplan-
tation av tarmflora (fint ord for baj-
slavemang) frin friska till personer
med risk att utveckla diabetes kan
bli stort i framtiden. Till privatkli-
niken kommer dokumenterat friska
med femstjirnig tarmflora och gar
pa toaletten mot en rejil ersicening,
resultatet hamnar i medborgare som
vill hilla sig friska. Dir gick jag for
langt, dter till ordningen, nu blir det
kardiovaskulir sikerhetsstudie igen

EASD-rapport

CARMELINA

Sikerhetsstudie av linagliptin (Tra-
jenta). Den sista studien av nuva-
rande DPPIV-himmare atc bli klar.
Frigor att besvara: Ar lina kardio-
vaskuldrt sikert? Vad ir effekten pa
njurfunktion? Péverkar det hjire
svikt hos sirskilt belastade personer,
i e personer med samtidig njursvike?
Malgrupp: Personer med diabetes
typ 2 och kidnd hjirckirl-sjukdom
(CVD) och/eller nedsatt njurfunk-
tion. 80 % har nigon grad av albu-
minuri, 62 % eGFR under 60. 57 %
etablerad CVD. 33 % har bade CVD
och nedsatt njurfunktion dvs mycket
hog risk for hjirtsvike.

Resultat, alla jamforelser linaglip-
tin vs placebo: HbAlc -0,4 %, ingen
skillnad av MACE eller d6d, ej heller
for hjaresvikt. Ingen skillnad f6r grav
njurfunktionsnedsitening eller dod
av njursjukdom. For mikrovaskuldr
sekundir endpoint 14 % riskreduk-
tion (statistiskt signifikant) helt dra-
get av 14 % minskning av progressi-
on av albuminuri.

Bedémning: Hele forvdntatr vad
giller kardiovaskulira effekter, posi-
tivt att hjiresvike inte paverkas. For-
delen med linagliptin r att det ges
i fulldos oberoende av njurfunktion
vilket man férstds gor det mesta av
i studien och har en stor grupp med
nedsatt njurfunktion. Det betyder att
linagliptin just nu ir den bist doku-
menterade DPPIV-himmaren i den-
na patientgrupp. Maste vara virt na-
got dven om det inte vélter kiosken.

Hindelserik dag, under efter-
middagen kom ocksd beskedet att
David Matthews, fodd 1947, blir ny
EASD-president efter Juleen Zierath.
Helt oberoende av det hade jag kins-
lan under eftermiddagen att vi sett
samma, nu alltmer grinade, diabeto-
loger pé scenen under decennier. For
att inte tala om den granade pensio-
nir som fortfarande efter 22 ar skri-
ver rapporter fran EASD.

Dags att lagga ner, i morgon far vi
den nya ADA/EASD Consensus Re-
port om behandling av diabetes typ
2. Spannande.

Anders Frid

www.dagensdiabetes.se
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Solen skiner och framtiden ir ljus for
alla som forskar om diabetesbehand-
ling. Om alla rapporter om ldgre
mortalitet med modern behandling
omsitts i klinisk praxis borde evigt
liv snart vara mojligt. Apropd mo-
dern behandling, dagens huvudnum-
mer ar

MANAGEMENT OF HY-
PERGLYCAEMIA IN TYPE 2 DIA-
BETES: ADA/EASD CONSENSUS
REPORT 2018

Publiceras idag ocksd samtidigt i
Diabetologia och Diabetes Care och
finns som oppen artikel att ladda ner
frin hemsidan. Senaste dokumentet
ir fran 2014, alltsi fore EMPA-REG,
LEADER m fl viktiga studier s& upp-
gradering dr nddvindig. Det viktiga
beslutet har ocksa tagits att uppda-
teringar kontinuerligt ska inforas.
Utmirke. Ett antal av virldens frim-
sta diabetologer har deltagit i arbetet
och dessutom tagit emot hundratals
kommentarer fran patientféreningar
och andra. Hir dr mice fSrslag: cill-
sitt en liten svensk grupp som avsit-
ter en dag for act Gversitta dessa re-
kommendationer och ligger dem pa
Socialstyrelsens och Likemedelsver-
kets hemsida och sedan kontinuerligt

oversitter och ligger in uppdatering-
arna, detta giller sedan som svenska
rekommendationer. Inget bra forslag?
D4 fortsdtter vi att ldta en stor grupp
jobba arsvis med att komma fram till
samma resultat utan krav pi konti-
nuerlig uppdatering.

Hela texten och alla figurer har ni
ju nu tva knapptryck bort sa lit mig
bara kort sammanfatta:

Patienten i centrum. Hort forue?
All behandling i diskussion och sam-
rad vilket jag antar ocksa betyder ge-
nomging av forskningsliget pa fem
minuter (max). Viktigt: pa alla figurer
finns en bld knapp dir det stir “to av-
oid clinical inertia reassess and modi-
fy treatment regularly (3-6 months)”.

Det har sagts sedan 2012, lat inte
HbAlc stiga, undvik glukosminne
(glucose legacy), egna samvetet fir
bedéma hur bra vi lyckas. Férind-
ring av levnadsvanor och insittning
av metformin frin debut stir kvar
som forstaval. Det finns faktiskt nu
ocksé studier som ger lite mer hopp
om varaktig viktminskning med
kostintervention. Man haller fast vid
stegvis insittande av likemedel, kom-
bination frin start saknar evidens
och har nog mindre betydelse om
man f6ljer rekommendationen om
intensifiering av behandlingen inom
6 manader. En majoritet kommer di
indi att ha kombinationsbehand-
ling inom ett dr. SGLT2-himmare
och GLPI-analoger fir en mycket
starkare stillning, hos personer med
etablerad hjirt-kirlsjukdom mycket
stark skrivning, ungefir avstd frin
att ridda liv med denna behandling
bara om ni inte har rad”. Vid hjirt
svikt SGLT2-himmare férst. Om
hypoglykemi bedoms vara ett pro-
blem (hos typ alla fran debur) vilj
medel som inte orsakar hypoglyke-
mi. Om viket ir ett stort problem (hos
typ 90 % av patienter frin debur)
vilj behandling med SGLT2-him-
mare eller GLPl-analog. Vid BMI
over 35 och diligt reglerad diabetes
rekommenderas bariatrisk kirurgi,
for vilreglerade kirurgi vid BMI 6ver
40. GLPl-analog rekommenderas
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som forsta injicerade likemedel nir
peroral behandling inte ricker till,
direfter insulin. Insulin foérstis om

mycket hégt HbAlc och/eller miss-
tanke om insulinbrist.

Sé& var tog DPPIV-himmarna vi-
gen? Jodd de finns med som glukos-
sinkare, glom inte act UKPDS visar
att bra glukossinkande behandling
fran borjan riddar liv. Pioglitazon
finns ocksi med, det ir trots allt
det medel som har bist effekt pi
insulinkinslighet. SU intar undan-
skymd position, finns med hogre upp
i hierarkin enbart pd den figur som
riktar sig till linder dér kostnad har
en mycket stor betydelse. Sverige?
Nej jag skojar, visst har vi rdid med
det bista nir det finns si mycket att
vinna for vira patienter med diabetes
typ 2.

Sista sessionen, nu idr det glest i
salen.

PREVENTION OF DIABETES
THROUGH LIFESTYLE INTER-
VENTION

Fortsittningen lyder: Main results
from the large EU-project PRE-
VIEW. EU har alltsa satsat stort pa
en prospektiv randomiserad studie
for ate forsoka forebygga diabetes.
Mycket ambitiost. Bakgrunden ar att
studien DIOGENES antydde att en
hog-protein lag Gl-kost kunde fore-
bygga diabetes. I PREVIEW stude-
rades High Protein (HP) Medium
Protein (MP) kost och High Intensi-
ty (HI) och Medium Intensity (MI)

fysisk aktivitet i en 2x2 faktoriell de-
sign alltsa fyra grupper: HP-HI, HP-
MI, MP-HI och MP-MI. Alle klare?
2223 personer randomiserades, 962
fullfsljde vilket forstas var en besvi-
kelse. Det fina ir att forst skulle 8 %
vikeminskning uppnds pé tvd ména-
der vilket man uppnadde hos 1857
personer, 75 %, den vikten bibehélls
sedan under hela studien med bara
nagot kilos viktuppgang vilket ju ir
lysande. Nu kan ni glémma boksti-
verna ovan, det blev ingen som helst
skillnad i incidens av diabetes och pre-
diabetes, sikert beroende pé act bara 4
% av populationen fick diabetes. Fo-
reldsaren tillika projektledaren, Anne
Raben, verkade mest besviken men
resultatet beror vil pa act man fick alla
att g ner i vikt s bra! I fortsittning-
en kan vi siga att PREVIEW visar att
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EASD-rapport

8 % viktminskning med bevarande
av vikten dver tre &r dr mojlig enbart
med férindrade levnadsvanor. OK vi
vet inte hur det gick med varken vike
eller diabetes hos den stora bortfalls-
gruppen men dven om bara hilften
bevarade vikten i tre ar ir det ett bra
resultat.

SLUTORD

Dags att runda av, vad kan man ta
med sig hem frin EASD? Jag tyck-
er det ir fantastiskt att vi nu har tva
grupper av likemedel, SGLT2-him-
mare och GLPl-analoger som inte
bara visats sig ridda liv hos personer
med etablerad hjirekirlsjukdom utan
ocksd visat sig ha gynnsam in verkan
pa progress av njursjukdom, tydligast
visat f6r SGLT2-himmare. Jag upp-
repar att jag inte kan rekommendera
SGLT2-hdmmare vid diabetes typ 1
om den undersokta dosen ger okat an-
tal fall av ketoacidos, 4ven om det ab-
soluta antalet dr lagt. Data om nyttan
av hybrid closed loop vid diabetes typ
1 fortsitter att komma, jag ser dnnu
inga hinder for att detta kommer att
vara en dominerande behandling vid
diabetes typ 1 om nigra ar.

Dags att ta sig till Flughafen Scho-
nefeld, nista &r ir EASD for tredje
gangen i Barcelona, ak dit! Vi beho-
ver gynna internationella kontakter
och god vetenskap.

Anders Frid
Foto: www.facebook.com/EASDnews
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Tidskriften Diabetologia 50 ar
Tema-nr om SGLT2-hammare

For ett ar sedan hade Diabetologia ett temanummer om metformen, som da fyllde 60 4r.

Metformen 4r fortfarande férstahandsval tillsammans med livsstilstérandringar vid typ 2 diabetes -
ocksa i drets EASD-ADA riktlinjerna https://diabetologia-journal.org/collections/metformin/
I host firar Diabetologia, EASDs egen tidskrift, sina 50 ar som Diabetic Journal med dé ett tema-

nummer om SGLT-2-hdmmare.

Inspiration kommer frin enastdende
effekt likemedlet har vid T2DM med
etablerad hjirtkirlsjukdom med i
EMPA-studien sept 2016 38% mins-
kad relativ kardiovaskulir déd. Den
hoga risken for hjartsvike vid T2DM
har nu i flera studier dokumenterats,
ett wake-up-call - och ocksi hir har
SGLT2-himmare en signifikant po-
sitiv effekt, mindre behov av sjukhus-
vard pga hjirtsvike.

Mycket tyder pd ate SGLT2-him-
marnas effekt dr en generell klass-ef-
fekt. CANVAS-studien ADA juni
2018 visar ocksd pa positiv kardio-
vaskuldr effeke. 181110 publiceras pa
American Heart Association Meeting
resultat av DECLARE, hard end-
points pa Forxiga®. For nagra veckor
sedan kom en pressrelease, signifi-
kant minskad kardiovaskulir dod och
sjukhusvard for hjaresvike vid T2DM.

LAS ”ALLT” OM SGLT-2-
HAMMARE ONLINE UTAN
LOSENORD

This special series of reviews focu-
ses on the newest class of gluco-
se-lowering agents, the sodium—glu-
cose cotransporter (SGLT) inhibitors.

Rieg and Vallon begin the series by
tracing the development of the SGLT
inhibitor class of drugs, including
SGLTT1 inhibitors, SGLT2 inhibitors
and dual inhibitors.
https://link.springer.com/article/
10.1007%2Fs00125-018-4654-7

Wright and colleagues go on to dis-
cuss the mechanisms of actions of
these drugs; they explain that SGLT1

and SGLT2 (and GLUT?2) are key
players in renal glucose transport
and describe how inhibition of either
SGLT2 or SGLT1 promotes glucose
excretion in the urine.
hitps://link.springer.com/article/
10.1007%2Fs00125-018-4656-5

However, as discussed by Thomas
and Cherney, SGLT inhibitors not
only affect glucose metabolism, but
also adiposity, renal function and
blood pressure in type 2 diabetes.
hitps:/link.springer.com/article/
10.1007%2Fs00125-018-4669-0

In terms of their pleiotropic actions,
the most striking results so far come
from SGLT2 inhibitor studies in-
vestigating the cardiovascular effects
of these drugs. In their review, Verma
and McMurray outline the proposed
mechanisms underpinning the un-
precedented benefit of reduced car-
diovascular disease risk with SGLT2
inhibitor use, observed in people
with type 2 diabetes with established
cardiovascular disease or multiple
cardiovascular risk factors.
hitps:/link.springer.com/article/
10.1007%2Fs00125-018-4670-7

Despite their glucose-lowering ability,
pleiotropic effects and potential car-
dioprotective outcomes, the place of
SGLT?2 inhibitors in the management
of type 2 diabetes is still hotly debated.
To explain why, Lupsa and Inzucchi
review the benefits and adverse effects
of SGLT2 inhibitors approved for use
in the USA and Europe in individuals
with type 2 diabetes.

https://link.springer.com/article/
10.1007%2Fs00125-018-4663-6

What about individuals with type 1 di-
abetes? Research is much sparser in this
area but McCrimmon and Henry dis-
cuss the results of two recent 24 week
Phase III randomised controlled clini-
cal trials, inTandem3 and DEPICT-1,
which studied sotagliflozin (a dual
SGLT1/2 inhibitor) and dapagliflozin
(an SGLT2 inhibitor), respectively.
https://link.springer.com/article/
10.1007%2Fs00125-018-4671-6

Wanner and Marx conclude the se-
ries by discussing SGLT2 inhibitors
in the context of the future of dia-
betes therapy. They also discuss the
effects of SGLT2 inhibitors on other
chronic diseases and outline future
treatment strategies.
https://link.springer.com/article/
10.1007%2Fs00125-018-4678-z

This review set is accompanied by an
editorial by Sally Marshall.
hitps://link.springer.com/article/
10.1007%2Fs00125-018-4673-4

Read an article exploring the histori-
cal origins of SGLT2 by Viktor Jor-
gens here.
hitps://link.springer.com/epdfl10.1007/
$s00592-018-1206-zauthor_ac-
cess_token=RJL217ZxgGBjZud-
tYTyH77_e4RwlQNchNByi7wbc-
MAY 7yqtXE6o GMv9FblkrQLDI1/x-
BpXpL-1i0aNd91qUccFWABDU-
AuEZ]6uvqCtApRIZDotPCAO]]x-
Yef9)] BuacIM1EqhefOWHpY-
DEi73vKp1SIw%3D %3D
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EASD-rapport

Forsta GLP-1-analog i tablettform
PIONEER 1-trial

Behandling med GLP 1-analogen semaglutid i tablettform sidnker ldngtidsblodsockret
och leder till vikttapp vid typ 2-diabetes, enligt en ny randomiserad studie, skriver
Maria Gustavsson www.dagensmedicin.se

— Resultaten ir lovande. Det ir ritt
imponerande att en peptid som ges
peroralt inte forstdrs i mag-tarmka-
nalen utan kan tas upp av kroppen
och ge effekt, siger Mikael Rydén
som ir professor och overlikare vid
Karolinska universitetssjukhuset.

I dag ir semaglutid (Ozempic)
godkind som injektionsbehandling
vid typ 2-diabetes, och nu utvirde-
ras alltsi samma substans i tablett-
form. Det ir den forsta perorala l3-
kemedelskandidaten for klassen GLP
l-analoger.

I studien deltog fler in 700 pa-
tienter som inte stod pd nigon annan
behandling. De lottades till en av
tre doser av likemedlet eller place-
bo. Deltagarnas lingtidsblodsocker,
HbAlc, lag i snitt pA 64 mmol/mol.

Efter 26 veckor hade talettbe-
handlingen lett cill en klinisk bety-
delsefull sinkning av HbAlc. Det
gillde f6r alla tre doser.

Kraftigast sinkning sags for den
hogsta likemedelsdosen, dir HbAlc
gick ned till cirka 46 mmol/mol i
snitt. Samma grupp tappade ocksd
4,3 kilo i median vid studiens slut.

— Det ir en klinisk effekt, men
den ir inte alls lika bra som for se-
maglutid i injektionsform. Framéver
skulle jag vilja veta hur dessa tabletter
star sig mot andra likemedel, siger
Mikael Rydén.

For  sprutridda personer kan
peroral medicinering vara ett sitt att
forbittra foljsamheten till behand-
ling, pépekar han. Men det finns
dven fordelar med injektioner.

— Med sprutor vet man sikert att
patienten far i sig hela dosen. Med
tabletter méiste personen folja vad
som ordineras och ibland ir det lite
si och s med den saken.

III'III:|'III|]|||I."I

I studien var andelen allvarli-
ga biverkningar liknande mellan de
som fitt aktiv behandling eller pla-
cebo. Den vanligaste biverkan med
semaglutid var illamaende och det
sags fraimst bland deltagarna pa hog-
sta dosen.

Patienterna fick trina och indra
sin kost men stod alltsd inte pa ni-
gon annan likemedelsbehandling.
Semaglutid gavs i doserna 3, 7 och 14
mg. En tablett togs dagligen.

Den randomiserade studien var
dubbelblind. Deltagarna var i snitt
55 ar gamla och 49 procent var kvin-
nor. Patienterna hade haft sin diabe-
tes i ndstan fyra ar i snitt. Studien
har sponsrats av likemedelsforetaget
Novo Nordisk.

Pioneer idr en samling fas 3-stu-
dier f6r semaglutid i tablettform och
totalt sett deltar nistan 9 000 patien-
ter med typ 2- diabetes. Alla studier
forvintas bli firdiga under detta ar.

LAS MER | ABSTRACT:

Martin Haluzik med flera. Effect and
safety of oral semaglutide monotherapy
in type 2 diabetes: PIONEER 1 trial.
https:/fwww.easd.orglvirtualmeeting/
home.html#!resourcesleffect-
and-safety-of-oral-semaglutide-
monotherapy-in-type-2-diabetes-
pioneer-1-trial-50c43139-2dcd-43b6-
9179-3dbffe95de2f
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NDR T2DM: cancer i relation

till

Personer med diabetes typ-2 tycks bade drabbas oftare av
cancer och ha en sdmre 6verlevnad 4n de utan diabetes,
enligt en studie med svenska registerdata., skriver Petra Hedbom

www.dagernsmedicin.se

— Vi dr pd vig mot ett skifte ddr can-
cer kommer att gd om hjirc-kirlsjuk-
dom som ledande dddsorsak bland
patienter med diabetes typ 2 inom
nigra ar, siger Soffia Gudbjérnsdot-
tir, adjungerad professor, vid Gote-
borgs universitet och en av forskarna
bakom resultaten.

Med hjilp av uppgifter frin det
svenska nationella diabetesregistret,
NDR, har forskare frin bland annat
Sverige och Island, sett en koppling
mellan att ha diabetes typ-2 och en
okad risk att drabbas av cancersjukdo-
mar oavsett form, jimfort med Svri-
ga befolkningen. Aven risken att do i
cancer ir hogre f6r dem med diabetes.

I analysen inkluderades omkring
460 000 personer med diabetes typ 2
mellan 1998 och 2012. Dessa match-
ades med vardera fem kontroller med
samma 4lder, kon och region och alla
foljdes tills de drabbades av cancer,
dod eller till studietidens slut.

RESULTATEN PRESENTERADES
UNDER EASD

Hulda Hrund Bjornsdottir, verksam
vid bade Géteborgs universitet och
Universitetet i Reykjavik presentera-
de resultaten.

Deras slutsats 4r att cancer som
dédsorsak for kvinnor med diabetes
typ 2 okade med 103 procent mel-
lan 1998 och 2010. Fér matchade
kontroller var dkningen 40 procent.
Bland min var motsvarande siffror
62 och 24 procent.

Nir forskarna tittade pé specifika
cancerformer sig det att risken att
drabbas av levercancer var hela 230
procent hogre for personer med dia-
betes typ 2 dn for kontroller. For ko-

lorektalcancer var siffran 20 procent
och for bréstcancer 5 procent.

— Dédligheten i hjart-kirlsjukdom
har diremot minskat under samma
tid, siger Hulda Hrund Bjérnsdottir.

Enligt  Soffia  Gudbjornsdot
tir, som ocksd ir registerhallare for
NDR, visar resultatet att det beho-
vas liknande markérer for cancerrisk
som i dag finns for acc foruesiga risk
tor hjarekirlsjukdom.

— Dagens riskfaktorer som vi sam-
lar in pa rutin i kliniken kan inte pre-
diktera cancerrisk.

Hon siger ocksa att studien inte
ger svar pd varfor diabetes typ 2 skul-
le ge en okad risk for cancer.

— Det finns manga teorier, tll ex-
empel om att vissa diabetesbehand-
lingar skulle ligga bakom riskokning-
en, men det vet vi inte. Fetma ir ju en
viktig riskfaktor for cancer och skulle

hjart-karlsjukdom

kunna forklara en del av vdra fynd.

Att den stérsta riskokningen ses i
cancerformer som koloncancer, lever
-och pankreascancer tycker hon inte
ir si forvanande.

— Det ir organ som ir paverkade
och involverade i sjukdomsutveckling-
en vid diabetes, men vi kan inte siga
nagot om orsakssamband, siger hon.

Se postern hir: H.H. Bjornsdot
tir. Cancer incidence and mortality
among 457,473 persons with type
2 diabetes compared to 2,287,365
matched controls in Sweden: an ob-
servational study.
https:/fwww.easd.orglmyeasd/home.
btml#lresources/cancer-incidence-and-
mortality-among-457-473-persons-
with-type-2-diabetes-compared-to-2-
287-365-matched-controls-in-sweden-
an-observational-study

Foto: www.facebook.com/EASDnews
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Kylskap kan utgora hot

Det verkar som att kylen hem-
ma har temperaturvaxlingar
som inte passar for att forvara
insulin, enligt ny tysk forsk-
ning, skriver Maria Gustavsson
www.dagensmedicin.se

Likemedel som injiceras dr kinsliga
for bade kyla och virme. Om insulin
placeras i kylskdpet bor temperaturen
ligga mellan 2 «ill 8 grader Celsius for
att kvaliteten inte ska forsimras. For
en insulinpenna som exempelvis birs
med i en viska ska temperaturen lig-
ga mellan 2 till 30 grader Celsius.

Nu har tyska forskare undersokt om
vanliga forvaringssite for likemedlet
nar upp till dessa rekommendationer.

I studien ingick data for fler 4n
300 diabetespatienter som bodde i
Europa och USA. Forskarna place-
rade ut sensorer i kylskipet alldeles
indill insulinet.

Sensorer placerades dven ut i vis-
kor eller liknande dir likemedel-
spennor eller injektionsflaskor lig.
Temperaturen registrerades automa-
tiskt var tredje minut, och data sam-
lades under 49 dagar i snitt.

79 procent av sensorerna uppmit-
te avvikelser fran rekommenderade
temperaturintervall. Det skedde un-
gefir 11 procent av tiden for insulin

Katarina Braune Foto: Maria Gustavsson,
www.dagensmedicin.se
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som forvarades i kylen, vilket mot
svarar 2 timmar och 43 minuter om
dagen. Bilden sig bdttre ut nir like-
medlet burits med av patienten, dir
avvikelser skedde under cirka itta
minuter om dagen.

17 procent av sensorerna uppmit-
te temperaturer under 0 grader Celsi-
us, dir allesd insulinet hade fryst.

Likaren och forskaren Katarina
Braune, verksam vid Charité - Uni-
versitactsmedizin Berlin, presentera-
de fynden under EASD-kongressen.

— Resultaten forvinade mig. Jag
trodde att insulinet frimst lag i risk-
zonen ndr patienten var pa sprang
och hade med sig likemedlet. Fast
bilden blev ju den motsatta i vir stu-
die, siger hon till Dagens Medicin.

Hon tror att ménga diabetespa-
tienter forvarar sitt insulin i en felak-

tig miljé utan att veta om det. Kata-
rina Braune tycker att man alltid ska
ha en termometer tillsammans med
likemedlet i kylskédpet.

— Aven sma och gradvisa forsim-
ringar av insulinet kan ha betydelse.
Optimal dosering 4r a och o for att
fi bista effekt med sin behandling,
sager hon.

Framaver vill forskarna undersoka
om och hur insulinets kvalitet kan
paverkas av temperaturvixlingarna
som sker i kylskép.

Uppemot 480 mitningar av tem-
peraturen skedde dagligen per sensor.
Resultaten baseras pa analyser av 400
sensorer. Studien pagick mellan 2016
och 2018.
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Fysisk aktivitet kan minska

Storst effekt sdgs hos de som inte tillhdrde genetiska hogriskgrup-
per. Det visar data fran svenska och norska register, skriver Petra

Hedbom www.dagensmedicin.se

Fysisk aktivitet dr positivt av manga
anledningar och har i tidigare studier
visat sig minska risken for diabetes
typ-2. Men det verkar dven som att
individer som trinar regelbundet har
en ldgre risk att utveckla si kallad
lada, en autoimmun form av diabetes
som drabbar vuxna.

— Den minskade risken sker dels
via ett ligre BMI hos de fysiskt ak-
tiva. Men hos individer med lag ge-
netisk risk for lada syns effekten iven
efter att vi korrigerat for overvike,
sager Rebecka Hjort, forskare inom
folkhilsoepidemiologi vid Karolin-
ska institutet.

Hon ir en av dem som ligger
bakom resultaten som hon ocksd
presenterar under EASD i Berlin. I
sitt arbete har de anvint data frin
en svensk populationbaserad studie
dir individer med diagnostiserad
lada och matchande kontroller in-
gir. Dessutom har de tittat pa data
frin en norsk prospektiv studie dir
personer utan diabetes foljts 6ver tid

for att se vilka som utvecklar lada.

Nir de jimférde nivéerna av fy-
sisk aktivitet med risken att drabbas
av lada sag de att individer med en
hog niva av fysisk aktivitet, motsva-
rande minst 30 minuters anstringan-
de aketivitet tre ganger i veckan, l6per
40 procents minskad risk for lada.

— For typ 2 verkar fysisk aktivitet
ha en skyddande effekt redan vid laga
nivier men hir verkar det krivas mer
for att fa effekt. En forklaring skulle
kunna vara att det behdvs mer for att
kompensera den simre insulinfrisitt-
ning som fis vid en autoimmun dia-
betes, siger Rebecka Hjort.

LADA

Lada stir for latent autoimmune di-
abetes in adults. Man riknas med
att omkring tio procent av de som
utvecklar diabetes efter 35-ars alder
har LADA.

Man vet att vissa genvarianter ir
kopplade ¢ill en 6kad risk att ueveck-
la diabetesformen. For dessa hog-

risk for LADA

riskindivider sag inte forskarna sam-
ma riskminskning som for de med
lagrisk-gener.

— Det betyder inte att det ir
oviktigt med fysisk aktivitet f6r den
gruppen for det har s& manga andra
goda effekter som att forebygga over-
vikt. Bland annat verkar det som att
individer som har dessa hogriskgener
och dessutom ir dverviktiga, har en
kraftigt okad risk att utveckla lada,
siger Rebecka Hjort.

Forskarna justerade ocksa for
BMI for att forsoka ta reda pi om
riskminskningen dr en konsekvens
av viktnedging eller om det handlar
om en effekt pa insulinkinsligheten.
Den storsta effekten verkar medieras
genom ett minskat BMI, i alla fall for
de med hogriskgener.

— Fér 6vriga med en lag genetisk
risk, sig vi inte samma skillnad efter
justering vilket tyder pd att den fysis-
ka aktiviteten péverkar insulinkins-
ligheten, siger Rebecka Hjort.
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Mer reporter fran EASD

Mycket hdnder just nu inom diabetesomradet, bade kliniskt och
vetenskapligt, vilket reflekteras av alla studier och forskningsre-
sultat som presenterade pa det storsta europeiska diabetesmotet

EASD, 2-5 oktober, i Berlin.

Denna ketchupeffekt med en rik flo-
ra av studie dr en direke f6ljd av de
stora resurser som satsats under den
senaste 20-arsperioden inom forsk-
ningsomradet diabetes.

Sedan 2008 har fokus legat pa
tolkning och implementering av ut-
fallsstudierna av nya diabeteslikeme-
del med s k harda endpoints (d v s
dod och kardiovaskulidra hindelser),
dessa studier kallas dven for Cardio-
vascular Outcome Trials eller helt
sonika CVOTs. Den hir typen av
studier krivs idag for alla nya diabe-
teslikemedel och 4r designade for att
kunna visa att diabeteslikemedlen ir
sakra ur framforallt kardielle. HAR-
MONY och CARMELINA nedan
ir exempel pd CVOT-studier som
nyligen presenterats.

Nedan foljer ett axplock av intres-
santa studier och ron frin kongressen.

INTERNATIONELLA REKOM-
MENDATIONER

I Berlin presenterades ett uppdate-
rat dokument med en internationell
samsyn for hur vi skall behandla pa-
tienter med typ 2-diabetes - "Mana-
gement of hyperglycemia in type 2
diabetes: ADA- EASD consensus re-
port 2018”. Dessa kommer att publ-
iceras inom kort i bide Diabetes Care
och Diabetologia.

I konsensusrapporten  trycker
man pd act behandling skall sittas
in tidigt, vara individualiserad och
omprovas regelbundet var 3—6 mé-
nad. Som forsta tilliggsbehandling
efter metformin rekommenderas
GLP-1-receptoranaloger (med pre-
parat som har pavisad skyddande
effekc pa hjirtkirlhindelser) och

SGLT-2-himmare. Vidare finns i
rapporten algoritmer baserat pd om
patienten har problem med hypogly-
kemier eller 6vervikt eller om det
foreligger kostnadsaspekter dir pa-
tienten ¢j har rdd med viss behand-
ling. Man belyser dven gruppen med
etablerad kardiovaskuldr sjukdom,
som skall behandlas med GLP-1-re-
ceptoranaloger och SGLT-2-himma-
re, men di endast med de likemedel
som pévisat skyddande effekeer.

DPP4-HAMMARE

CARMELINA, en outcomestudie
pa linagliptin (Trajenta) visade att
denna DPP4-himmare ir siker. Stu-
diedesignen var s k non-inferiority,
d v s studien skulle pévisa att ingen
okad risk forelag jimfort med place-
bo hos patienter med typ 2-diabetes
som far tilliggsbehandling med li-
nagliptin jamfért med placebo. Ing-
en skyddande effekt kunde pavisas
fransett reduktion av progression av

mikroalbuminuri (14 % riskreduk-
tion). Ett viktigt studieresultat var att
med denna DPP4-himmare sigs ing-
en okad risk for hjirtsviktrelaterade
sjukhusinliggningar.

SGLT2-HAMMARE

EASE-2 presenterades, dir tilliggs-
behandling med empagliflozin (Jar-
diance) gavs till insulin vid typ 1-
diabetes. Man sig en sinkning av
HbAlc med upp tdll 5,8 mmol/l,
utan att oka risker f6r hypoglykemier,
okad tid i milomradet (TIR) f6r glu-
kos och dven en viktreduktion pa upp
till 3,4 kg for den hogsta dosen (25
mg). Studieresultaten ir liknande de
for dapagliflozin (Forxiga) (DEPICT
1 och 2) samt f6r sotagliflozin (TAN-
DEM 1 och 2) som har presenterats
fore EASD2018.

SGLT-2-HAMMARE OCH
NJURFUNKTION

Flera studier presenterades som alla
pavisade nyttan av SGLT-2-him-
marbehandling vid typ 2-diabetes
vad giller progression av diabetesne-
fropati. Alla SGLT-2-himmare ver-
kar ha en njurskyddande effekt och
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EASD-rapport

minskar mikroalbuminuri (albumin/
kreatinin-kvoten), och en in stdrre
effekt ses hos individer med makro-
albuminuri.

GLP-1-ANALOGER

HARMONY-studien med GLPI1-
analogen  abliglutid  (Tanzeum/
Eperzan) visade reduktion av antal
hjirtkirlhindelser  (vanligen  Dbe-
skrivna som composite endpoint
med 3-punkts MACE (hjirtkirldsd,
icke-fatal MI och icke-fatal stroke))
med 22 % (7,1 % jimforc med 9 %
hos placebogruppen) nir albiglutid
gavs som tilligg till ordinarie be-
handling vid typ 2-diabetes under
1,6 ar. Utvecklingen av detta like-
medel 4r dock nedlagd.

GLP-1-ANALOGERI|
KOMBINATION

Flera olika GLP-l-analoger i kom-
bination dr pa gang. Under kon-
gressen presenterades data for en
GLP-1/GIP-receptoragonist fran
Lilly (LY3298176) som i en fas 2-stu-
die visade imponerande data med
HbAlc-sinkning pa 2,4 % och en
viktreduktion pa upp dll 11,3 kg ef-
ter 26 veckors behandling. Drop- out
fran studien var hog, nistan 25 %,
och utver illamdende sags dven di-
arré som vanlig biverkan (30 %).

NYA INSULINER

URLI, ultrasnabbverkande insuliner,
fran Lilly visade i tvd fas 3-studier
non-inferiority jimfért med Huma-

log av giller HbAlc-sinkande effekt,
men bidttre postprandiell kontroll,
hos bade patienter med typ 1- och
typ 2-diabetes.

MEDICINTEKNISKA
LOSNINGAR

JDRF-studien, med hybrid clo-
sed loop (HCL) pumpen MiniMed
670G, visade i en randomiserad
kontrollerad studie okad time in
range (TIR), reduktion av hypogly-
kemier, reduktion av HbAlc och
inga diabetesketoacidoser (publiceras
samtidigt i Lancet).

Detta stodjer de tidigare proof-
of-concept studierna frain Medtronic
som legat till grund for FDA- god-
kinnandet av 670G-pumpen. En an-
nan intressant produke var en skosula
som hjilper till att detektera neuro-
pati och kanske kan minska risken
for fotsar.

SAMSJUKLIGHET

En liten spannande studie presente-
rades frin AstraZeneca, som stude-
rade en kombination av en PSCK-9
himmare och en GLP-1-analog. God
effeke pd blodfetterna sigs, med klent
vad giller den glukossinkande effek-
ten. Denna studie designades innan
CVOT-studierna pa GLP-1-analoger
visat hjirtkirlskyddande effeke.

FORHINDRA DIABETES

Multipla antikroppar mot betacells-
strukturer (GAD/IA-2/ICA/T8Zn)
korrelerar med upp till 85 % okad

risk for att utveckla diabetes typ-1.
Familjemedlemmar (forstagradsslik-
tingar med diabetes typ-1) leder till
15 ganger okad risk. Ett symposium
var dedikerat for preventionspro-
gram. Organisationen TrialNet pre-
senterade olika studier.

Oralt insulin och behandling
med CD3-monoklonala antikroppar
liksom GAD-vaccination har ¢j vi-
sat effekt i humana studier, diremot
har mycket goda effekter setts i olika
djurmodeller.

Man testar nu behandling med
monoklonala antikroppar som slar
mot multipla system, diribland CD-
20, CD-25 och CTLA4.

AVSLUTNINGSVIS

Mer finns att himta pa
htep://www.dagensdiabetes.se

For den intresserade finns alla f6-
reldsningar med bilder och ljud frin
EASD utan lésenord som féredrag
med bilder, s k virtualmeeting, pa:
https:/fwww.easd.orglvirtualmeeting/
home.html

Johan Jendle

Professor, dverlikare

Institutionen for medicinska vetenskaper
Orebros universitetssjukhus

Fran www.internetmedicin.se nybets-
brev https:/fwww.internetmedicin.se/
material/EASD_2018.pdf

Foto: www.facebook.com/EASDnews
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Rapport 3rd Nordic Diabetic Foot Symposium

Sett & Hort

Helsingfors 5-6/11 2018

Bittre prevention och vard av fotkomplikation for alla personer med diabetes

i Norden dr mdlet f6r the Nordic Diabetic Task Force (NDF).

Lindernas behov, brister och fram-
gangar presenterades vid the 3rd
Nordic Diabetic Foot Symposium,
Helsingfors 6-7 november 2018.
NDF bildades 2014 for att uppmirk-
samma att prevention och vard av
fotkomplikation vid diabetes beror
pa var hen bor.

Aven om internationella riktlin-
jer bor foljas visar det sig att imple-
mentering av rikdlinjer skiljer sig &t
mellan linderna. NDF konferens har
som syfte att frimja och stodja im-
plementering av evidens baserad god
praxis i Norden.

DIABETES

Antalet  personer,
och odiagnostiserade, ir stort. Sam-
mantaget har, 640 300 resp. 677
800 personer i Danmark och Sveri-
ge, diabetes, tabell 1. Motsvarande
antal for Finland, Island och Norge
ir 594 700, 24 400 och 404 500
personer. I Finland 4r medelkostna-
den per person, 49 000 SEK, tabell
1. Norge har hégre medelkostnad,
109 000 SEK. Statistik saknas, i de
Nordiska linders, som visar hur stor
andel av kostnaden som ir relaterad
till fotkomplikationer. Kostnaden for
fotkomplikationer avsevird. Mer in

diagnostiserade

20% av totalkostnaden fér behand-
ling vid diabetes uppskattas vara fot-
relaterade.

Alla Nordiska linder, forutom Is-
land, har nationella riktlinjer kring
diabetesvirden. Till st6d for upp-
foljning och utvirdering av diabetes-
fotvirden i Norden saknar Island och
Finland nationella diabetesregister.

I Sverige registreras om fotunder-
sokning har utforts samt riskkategori
for patienten: 1=frisk fot - diabetes
utan  komplikatione, 2=neuropati
och/eller angiopati, 3=tidigare dia-
betessar, fotdeformiteter, grav callus,
amputation samt 4=pédgiende allvar-
lig fotsjukdom- sir, kritisk ischemi,
infektion, Charcot-fot.

Erbjuds personer med diabetes
prevention och vérd?

I en studie redovisades i vad man
personer med diabetes fitt adekvat
prevention och vérd av fotkomplika-
tion®. Svaren visade bl.a. om patien-
terna under de senaste 12 manaderna
fitt fotterna undersdkta, om de fatt
rad om egenvérd och/eller fatt remiss
till medicinsk fotvard.

Utav 359 personer uppgav 142
(40%) att de hade nedsatt kinsel i
fotterna. 13% hade inte fitt sina fot-
ter fotundersokta de senaste 12 ma-

Tabell1. Férekomst av diabetes i de Nordiska ldanderna samt kostnadert

Land Danmark Finland Island* Norge* Sverige
Antal (20-79 ar) 386 700 370300 18000 298000 499300
Prevalens (%) 6,4 5,8 53 53 4,8
Odiagnostiserade 253 600 224 400 6 400 106 500 178 500
(20-79 ar)

Kostnad 70 658 48 912 55 751 109 438 75996

(medel/ pers. SEK**)

* extrapolation fran liknande lander ** omvandlat fran USD, 2018-12-27 (0)jamlik vard

iy
NORDIC

naderna,
20% och

23% hade

inte fatt in-

om egenvérd eller rid om limpliga
skor, respektive. Vidare, 35% och
37% respektive, rapporterade att de
inte fatt remiss till medicinsk fotvird
eller till ortopedteknisk forsérjning.

formation

Sju procent av de som hade nedsatt
kinsel hade fotsir. Av dessa hade 5%
ej fate vard (for sitt fotsar) av nagon
hilsopersonal. Vidare, av de med
nedsatt kinsel hade 25% inte fatt
remiss till medicinsk fotvird och
25% hade inte fitt remiss fér orto-
pedteknisk forsorjning (skor/inligg).
Slutsatsen ir att stor andel av perso-
ner med diabetes har nedsatt kiinsel i
fotterna och har okad risk att utveck-
la fotsdr. Personer med hég risk att
utveckla fotsar hade begrinsad till-
gang till prevention och behandling.
I prevention ingar irliga kontroller
och for de med 6kad risk, tillging till
medicinsk fotvird och ortopedtek-
nisk behandling. Vid akut skada ska
patienterna remitteras till multidisci-
plindr vard. Prevention och vérd ir
kostnadseffektive, hojer livskvalite-
ten och ir langsiktigt hillbart. For-
hoppningsvis bér alla regioner och
landsting i Sverige aktivt jobba for
en minskning av antalet fotsir och
amputation vid diabetes

PRESENTATIONER
Allan Flyvberg, Steno Diabetes Cen-

ter, Képenhamn att visionen f6r cen-
tret 4r att erbjuda bista behandling
och att vara en inspirationskilla for
andra linder. Anne Rasmussen, Ste-
no, inspirerade ihorarna atc i dag-
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lig praxis anvind digitalt journal-
foringssystem vid fotundersokning.
Att anvinda fotstatistik, som verk-
tyg, i person centrerad vard har varit
framgéngsrike for dem.
Motiverandes samtal mellan per-
sonen med diabetes och virdperso-
nal har gett bra behandlingsresultat.
Vidare, kan klinikens fotstatistik,
oka medarbetarnas motivation nir
framgangar och svagheter redovisas.

Minskad antibiotikaanvindning var
temat for Edgar Peters, som gav kon-
kreta tips: folj rekommendationer,
odla innan antibiotikabehandling
startas, fringa generall terapi och an-
vind riktad antibiotika. Konferensen
var tvirprofessionell.

Bland 250 ahorare fanns likare,
fysioterapeuter, medicinska fotte-
rapeut, podiater, ortopedingenjorer
och utstillare som vilmotiverade

dkte hem att fortsitta arbetet for god
och jimlik prevention och vird av
fotkomplikation vid diabetes.

Rapportir for DiabetologNytt
Ulla Hellstrand Tang, Ortopedreknik,
Sahlgrenska Universitetssjukhuset

Nyhetsinfo 29 december 2018
www red DiabetologNytt

Dagens Medicins listar 2018 drs frimsta forskningsnyheter;

hybrid-insulinpump

I veckan publicerade Dagens Medicin sin lista 6ver arets frimsta
forskningsnyheter. Framsteg vid olika cancersjukdomar intar flera

platser i 10 i topplistan.

Pa plats nr 5 kommer Hybrid-clo-
sed-loop insulinpump. Inom dia-
betesforskningern, skriver Dagens
Medicin, har det linge varit ett mal
att utveckla pumpsystem som kianner
av patientens glukosvirde och sedan
automatiskt anpassar insulindosen, si
kallad closed loop. Det har fungerat
bra i mer kontrollerade situationer.
Men i en ny studie under Europe-
iska diabetesmétet i Berlin, EASD, i
oktober kunde forskare visa, att prin-
cipen fungerar i vardagen under for-
hallandevis lang tid, tre manader, och

gav bittre glukoskontroll (HbAlc)
och firre episoder av hypoglykemi
vid mindre vil kontrollerad typ 1
diabetes, jamfort med konventionell
pumpbehandling.

Men 4ven om detta gillde ett hy-
bridsystem, dir patienten skéter in-
sulinet sjilv vid miltider, anses stu-
dien banbrytande.

Svenska patienter kan, skriver Da-
gens Medicins Carl-Magnus Hake,
redan nu fa tillging till tekniken en-
ligt ett beslut av NT-radet fran okto-
ber 2018.

hitps:/fwww.dagensdiabetes.sefindex.
phplalla-senaste-nyheter/2894-ni-
radet-rekommenderar-anvaendning-
av-hybrid-closed-loop-670g-vid-

insulinbehandling-kommentar

Studie Lancet 13 oktober 2018
Enlarging the loop: closed-loop insulin
delivery for type 1 diabetes
hitps:/lwww.thelancet.com/jour-
nals/lancet/article/PIIS0140-
6736(18)32329-8/fulltext

Nyhetsinfo 16 december 2018
www red DiabetologNytt

Se ocksd sid 81-85

18,75 miljoner till diabetesforskning barn-ungdom
i Sverige fran Barndiabetesfonden

Anslag frdn Barndiabetesfon-
den dkar for femte &ret i rad!

Den 5 december 2018 besluta-
de Barndiabetesfonden att tilldela
18 750 000 kronor i anslag till forsk-
ning kring diabetes hos barn och
ungdom, vilket 4r mer in stiftelsen
har kunnat dela ut nigonsin tidigare.
Anslagen fordelades i enlighet med
rekommendationer frin Barndiabe-
tesfondens Vetenskapliga rdd efter
2018 ars utlysning och anséknings-
process.

40 st ansokningar skickades in
och vidarebefordrades till Barndia-
betesfondens Vetenskapliga rad ef-
ter utgdngen ansokningstid, och av
dessa har nu 25 st projekt beviljats
anslag i storlekar fran 275 470 kr till
1 352 940 kr. Utdver en rekordstor
total summa, har stiftelsen in en
ging kunnat bevilja de storsta enskil-
da anslagen hittills.

En tredjedel av projekten har kun-
nat beviljas hela den ansokta sum-
man, vilket ocksd dr ett stort steg
framét jimf6rt med tidigare.

Hela listan &ver beviljade forsk-
ningsprojekt och anslag kommer att
publiceras pa Barndiabetesfondens
hemsida under januari 2019.

Nyhetsinfo 16 december 2018
www red DiabetologNytt

38

DiabetologNytt Nr 1-2 2019

www.diabetolognytt.se



Sett & Hort

Svensk forening for Diabetologi
inbjuder till Diabetologisk afton

- i samband med EASD-kongressen i Barcelona
Torsdagen den 19 september 2019, kl 18.30
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Hotel Mojest/c, Paseo de Gracia 68 , Barcelona

Under EASD i Barcelona kommer SFD att anordna en diskussionskvall
for sina svenska deltagare och medlemmar i SFD. Det ges mdéjligheter
till att mingla, utbyta erfarenheter och reflektera kring kliniska och
vetenskapliga highlights tillsammans med kollegor fran primarvard
och barn- och vuxendiabetes.

18.30-19.30 Valkomstbuffé

19.30-21.00 Diskussionsforum moderator + deltagare
Nytt om etiologi och metabolism vid diabetes
Nytt om typ 1 diabetes
Nytt om typ 2 diabetes
Nytt om insulin T2DM
Nytt om lakemedel T2DM

Anmalan

Kostnadsfritt deltagande men anmalan maste forbokas senast

5 september. Kontakta MeaConsulting som skoéter administrationen,
Anna tel 0725- 65 55 68 eller e-post: anna@meaconsulting.se

Marie tel 0707-70 02 97 eller e-post: marie@meaconsulting.se

Val mott!
Styrelsen, Svensk férening fér Diabetologi

SVENSK FORENING FOR DIABETOLOGI
SWEDISH SOCIETY FOR DIABETOLOGY

Diabetologisk afton arrangeras av Svensk forening for Diabetologi
www.dagensdiabetes.se
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Liraglutid (Victoza) minskar Real World Data, Norden 2010-2016
46 ooo T2DM patienter. Risk for kard vask dod 22% lagre.

NDR och KI. The Lancet

Nordisk studie: Anvdndning av likemedlet liraglutid f6r behand-
ling av typ 2-diabetes dr forknippad med ldgre risk for hjdrtin-
farkt, stroke eller dod i hjdrtkdrlsjukdom.

Det visar en omfattande nordisk stu-
die som har genomférts under led-
ning av forskare vid NDR och Karo-
linska institutet, KI.

Forskare i Sverige, Danmark och
Norge anvinde flera nationella regis-
ter med information om likemedel-
sanvindning, sjukdomar och andra
data frdn mer dn 46 000 patienter
i Sverige och Danmark, fran éren
2010-2016.

Resultaten av studien har public-
eras i tidskriften The Lancet Diabetes
& Endocrinology.

Lis artikeln i sin helhet som pdf
www.thelancet.com

SUMMARY ABSTRACT

Use of liraglutide and risk of major
cardiovascular events: a register-ba-
sed cohort study in Denmark and
Sweden, Henrik Svanstrom, PhD
Peter Ueda, MD Prof Mads Melbye,
MD Bjérn Eliasson, MD Ann-Ma-
rie Svensson, PhD Stefan Franzén,
PhD Prof Sofhia Gudbjornsdottir,
PhD Prof Kristian Hveem, MD
Christian Jonasson, PhD Bjérn Pas-
ternak, MD

BACKGROUND

Trial evidence shows that the glu-
cagon-like peptide-1 receptor agonist
liraglutide significantly reduces the
risk of major cardiovascular events
among patients with type 2 diabetes
who have established cardiovascular
disease or are at high cardiovascular
risk. We aimed to assess the cardio-
vascular effectiveness of liraglutide in
routine clinical practice.

METHODS

We used data from nationwide re-
gisters in Denmark and Sweden for
the period from Jan 1, 2010, to Dec
31, 2016, to investigate the risk of
major cardiovascular events associa-
ted with use of liraglutide, compa-
red with an active comparator drug
class, dipeptidyl peptidase-4 (DPP-
4) inhibitors, in patients with type
2 diabetes.

The cohort included incident
users of liraglutide or DPP-4 inhibi-
tors, who were also using metformin
at baseline, matched 1:1 on age, sex,
and propensity score.

The main outcome was major
cardiovascular events, a composite
outcome consisting of myocardial
infarction, stroke, and cardiovascu-
lar death. Other outcomes assessed
were the individual components of
the main composite outcome, heart
failure, death from any cause, and an
expanded composite major cardio-
vascular events outcome that also in-
cluded other ischaemic heart disease,
coronary revascularisation, and pe-
ripheral arterial disease.

FINDINGS

The study population consisted
of 23402 users of liraglutide and
23 402 matched users of DPP-4 inhi-
bitors; patients were followed up for a
mean of 3-3 years (SD 2.0).

A major
occurred in 1132 users of liraglu-
tide (incidence rate 14-0 per 1000
person-years) and in 1141 users of

cardiovascular event

DPP-4 inhibitors (15-4 per 1000 per-
son-years; hazard ratio [HR] 0-90,
95% CI 0-83—-0.98).

The HRs were 0-81 (0-71-0-92)
for patients with a history of ma-
jor cardiovascular disease and 0-96
(0-86-1.06) for patients without
such a history (p=0-057 [test of ho-
mogeneity], suggesting no statistical
evidence of heterogeneity).

Compared with use of DPP-4 in-
hibitors, use of liraglutide was associ-
ated with a significantly lower risk of
cardiovascular death (HR 0.78, 95%
CI 0-68-091), but no significant
differences were identified for risk of
myocardial infarction (0-94, 0-84-
1.06) or stroke (0-88, 0.77-1-01).

Furthermore, use of liraglutide
was associated with a significantly
lower risk of death from any cause
(HR 0.-83, 95% CI 0.77-0-90), but
no significant differences were iden-
tified for risk of heart failure (0-90,
0-80-1-03) or for the expanded major
cardiovascular events outcome (0-95,
0-89-1.01).

INTERPRETATION

In this large Scandinavian cohort,
use of liraglutide, as compared with
use of DPP-4 inhibitors, was associa-
ted with significantly reduced risk of
major cardiovascular events. Patients
with history of cardiovascular disease
seemed to derive the largest benefit
from treatment with liraglutide. The-
se data provide support for the car-
diovascular effectiveness of liragluti-
de in routine clinical practice.

Nyhetsinfo 6 december 2018
www red DiabetologNytt
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Nationell kunskapsstyrning krokar arm med 4 myndigheter
for maximal utvaxling for battre vard. Radda liv

Stat och landsting i avtal om kunskapsstyrning

Diskussionen mellan de fyra myn-
digheterna i Réadet f6r styrning med
kunskap och landstingen om ett nira
samarbete om kunskapsstyrning har
nu formaliserats i ett avtal.

Avtalet har undertecknats av de
21 landstingen och regionerna samt
de fyra statliga myndigheterna Soci-
alstyrelsen, Likemedelsverket, Tand-
vérds- och likemedelsforméansverket,
TKYV och Statens beredning f6r med-
icinsk och social utvirdering. Det
skriver Dagens Medicin i sin utgiva
i dag.

Att samtal inletts om samarbete
rapporterade Likemedelsmarknaden
i april.

DE FYRA PRIORITERADE
SAMVERKANSOMRADENA
FOR 2019 AR:

* Utveckling av en modell for be-
hovs- och omvirldsanalys

* Modell f6r patientdelaktighet

» Stod till nationellt utvecklingsar-
bete med digitalisering

* Storre regeringsuppdrag eller stat-
liga satsningar i regionerna

Tanken ir att modellen for behovs-
och omvirldsanalys ska anvindas
gemensamt inom de olika nationella
programomradena.

”Nu krokar vi arm med varan-
dra for att tillsammans fi maximal

utvixling f6r en bittre vard. Myn-
digheterna har kompetens om bland
annat likemedel, nationella riktlinjer
och analys av metoders effektivitet
och vi har lokalkinnedom och med-
arbetare som genomfor virden”, siger
Mats Bojestig, ordférande for lands-
tingens styrgrupp for kunskapsstyr-
ning i samverkan.

Socialstyrelsens  generaldirektor
Olivia Wigzell 4r ordforande i Radet
for styrning med kunskap och lands-
tingen, kallat rddet, kort och gott
fran www.lakemedelsvarlden.se

Nyhetsinfo 5 december 2018
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T2DM and metformin. Remember to check Bi2. UK study

Why some diabetes patients
taking metformin need more
vitamin B12

Researchers say metformin could be
reducing vitamin B12 levels in some
people with diabetes.

People with diabetes who take
metformin are urged to get their vi-
tamin B12 levels checked.

The number one most prescribed
drug to treat people with type 2 dia-
betes may actually be causing irrever-
sible nerve damage in many patients.

Metformin is prescribed to more
than 120 million patients worldwide.
It works by reducing the amount of
glucose produced by the liver as well
as increasing a patient’s sensitivity to
insulin.

A recent study from research con-
ducted by two hospitals in the Uni-
ted Kingdom confirms a concern the
medical world has been aware of for
quite a few years.

Metformin is causing varying de-
grees of vitamin B12 deficiency in
approximately 10 percent of prescri-

bed patients.

The research was done by Dr.
Kaenat Mulla and colleagues at
Hucknall Road Medical Centre in
Nottingham.

The researchers
audit of vitamin B12 screening and
deficiency among female patients
with type 2 diabetes who were taking

conducted an

metformin.

“The audit findings indicated that
64 percent of patients had not had
their vitamin B12 levels checked at
all, and that 9.6 percent of patients

were deficient but only 6.4 percent
were being treated with vitamin
B12,” a press release from the study
states.

WHY B12 IS IMPORTANT

Vitamin B12 plays a critical role in
the development and function of
brain and nerve function.

The most significant concern is
that even a patient who is managing
their blood sugars at healthy levels

could still experience severe and per-
manent nerve damage.
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That’s because vitamin B12 is es-
sential to the formation and mainte-
nance of the myelin sheath — a fatty
substance that protects your central
and peripheral nervous system.

For people with diabetes who
take metformin, that permanent
nerve damage could easily be incor-
rectly diagnosed as peripheral neu-
ropathy — a known complication
of high blood sugars in people with
diabetes.

“Nerve damage in the periphery
(e.g. face, limbs, organs),” explained
the press release, “is a common com-
plication of diabetes, with symptoms
that range from numbness to pain,
and can lead to debilitating loss of
balance and coordination.”

A potentially dangerous diagnosis

That diagnosis of peripheral neu-
ropathy could be falsely attributed
to the patient’s blood sugar manage-
ment rather than to the side effects
of the medication being used to treat
the patient’s diabetes.

“Current British Society of Ha-
ematology guidelines recommend
that vitamin B12 levels are checked
only when there is clinical suspici-
on of deficiency,” explained Mulla.
peripheral neuropathy
is irreversible and it may be too late

“However,

once symptoms have developed.”

An unknowing doctor might even
prescribe a higher dose of metformin
to improve the patient’s blood sugar
levels, not realizing that indeed a side
effect of the drug itself is the culprit.

“I've been hearing about this sin-

ce about five years ago,” Dr. Caroline
Messer, an endocrinologist and clini-
cal assistant professor at Mount Sinai
School of Medicine, told Healthline.
“But there are no guidelines establis-
hed for testing for it.”

Messer said the problem is that
while some doctors are testing their
patients’ vitamin B12 levels, many
doctors are not because it hasn’t be-
come an official part of standardi-
zed diabetes care.

WHAT B12 DEFICIENCY DOES

Messer emphasizes that once the ner-
ve damage is done, it cannot be fixed.

However, you can prevent further
nerve damage after a B12 deficiency
is identified through a basic blood
test by taking supplemental B12.

Symptoms of B12 deficiency in-
clude diarrhea (which is also the
most common side effect of metfor-
min), constipation, exhaustion, loss
of appetite, pale skin, inflamed red
tongue, and bleeding gums.

The consequences of a B12 defi-
ciency include permanent nerve da-
mage, deteriorating brain function,
memory loss, and temporary inferti-
lity in women.

In people without diabetes, B12
deficiency is considered common
with as much as 15 percent of the
American population deficient, ac-
cording to the National Institutes of
Health.

While it’s possible that metformin
simply causes malabsorption of B12,
Messer says there is no conclusive

World’s Medical Library: The National
Library of Medicine. 7000 digital visitors

per second

Behind the Scenes at the World’s Medical Library:

The National Library of Medicine

Washington, DC: Monuments, Me-
morials, and Medicine

When traveling to the Washing-
ton, DC, area for professional or
personal reasons, most visitors focus
on the city’s famous monuments

and memorials, but physicians, nur-
ses, and other healthcare professio-
nals have another attraction to see.
The US National Library of Med-
icine (NLM), part of the National
Institutes of Health (NIH), is open

theory to explain why patients taking
the drug become deficient.

And it isn’t just in patients who
otherwise tolerate the drug well com-
pared to patients who experience di-
arrhea and other gastric distress side
effects.

SHOULD YOU TAKE A
SUPPLEMENT?

Messer says taking a supplement can
treat the deficiency and prevent fur-
ther nerve damage while still taking
metformin as prescribed.

A normal B12 level is considered
anywhere between 190 and 900 na-
nograms per milliliter (ng/mL), but
Messer suggests treating any level
below 300 ng/mL.

“Just have your levels checked eve-
ry year if you take metformin,” she
said. “For patients with levels over
300 mg/mL, taking a supplement
isn’t necessary.”

Mulla added the same caution,
concluding that patients shouldn’t
stop taking metformin because of
this research.

“Metformin remains the best tre-
atment for type 2 diabetes. These fin-
dings should not discourage patients
from taking it, but encourage doctors
to monitor vitamin B12 levels more
routinely, so any deficiency can
quickly be treated

Nyhetsinfo 6 december 2018
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for tours. Located only eight stops
from the Metro Center on the Red
Line, the NLM is easily accessible to
visitors to the nation’s capital.

Thousands of people tour the
NLM every year. In fiscal year 2017,
these guests represented 82 countries,
from Afghanistan to Zimbabwe. The
tours include medical art, rare med-
ical books, and an overview of the
Library’s history.

MORE THAN MEETS THE EYE

The 1997 announcement that the
world’s largest medical literature da-
tabase would be available to everyone
with a computer and internet connec-
tion, worldwide, free of charge, was a
game changer for healthcare professi-
onals. Those who remember hefting

Index Medicus volumes around the
library can almost pinpoint the day
that searching the medical literatu-
re changed forever PubMed and its
corresponding literature resources,
MEDLINE, and PubMed Central
are only a few of the databases under
the umbrella of the National Cen-
ter for Biotechnology Information
(NCBI) of the NIH. Journals must
be specially selected to be indexed in
MEDLINE. PubMed and PubMed
Central (which provides free full-text
articles) are the interfaces through
which users access the MEDLINE
database.

NCBI handles a phenomenal vo-
lume of traffic. On an average day,
4.2 million Web users view 21 mil-
lion pages, and at peak times, the

site handles more than 7000 hits per
second. Every day, about 2.5 million
PubMed users conduct 3 million se-
arches and view 9 million pages

Did you know? The NLM also
maintains  ClinicalTrials.gov, the
world’s largest repository for infor-
mation about human research stu-
dies. With a simple search, people
can learn about trials that are recru-
iting patients and healthy volunteers
to participate in clinical studies.

From www.medscape.com
Lis mer och fortsitiningen pa
hitps:/fwww.medscape.com/
viewarticle/905543_3
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Uppdaterat nytt lakarintyg for diabetes. Transportstyrelsen

Transportstyrelsen har i slutet av oktober forbéttrat och
forenklat tidigare blankett for lakarintyg for diabetes. Den dr
dessutom sd utformad att den dven kan skickas in digitalt.
www.transportstyrelsen.se/sv/Blanketter/Vag/yrkestrafik/

Taxitrafik/Lakarintyg-diabetes/

Nu har du som likare majlighet att
skicka in ett digitale likarintyg for
korkort for personer som har diabetes
till oss pa Transportstyrelsen.

VILKA LAKARE KAN
ANVANDA TJANSTEN?

Den tekniska l6sningen som anvinds
for ace kunna skicka digitala likarin-
tyg kallas Webcert, som 4r framta-
gen av foretaget Inera. Webcert kan
anvindas av landstingslikare om
lakaren har SITHS-kort och finns
i HSA-katalogen. Privatlikare kan
komma 4t tjinsten genom inlogg-
ning via e-legitimation.

For att likaren ska kunna skicka in
lakarintyget digitalt till oss pa Trans-
portstyrelsen krivs att medborgaren
limnar sitt godkidnnande for detta.

FRAGOR KRING ANSLUTNING
TILL TJANSTEN
Transportstyrelsen har ingen direkt

anslutning mot likarna, utan all
kommunikation gir uteslutande via

den tekniska l6sningen, som for-
valtas av foretaget Inera.

Du niar Webcert via linken
https://webcert.intygstjanster.se/

Har du frigor om Webcert, an-
slutning till gansten eller felsékning
av tjinsten ska du vinda dig till Ine-
ra pé telefon 0771- 25 10 10 eller via
deras webbformulir. Fér mer infor-
mation, gd in pd www.inera.se

NEDLADDNINGSBAR
BLANKETT

Du har dven mojlighet att ladda
ner och fylla i nedanstiende blan-
kett, som finns i pdf-format.
heeps://www.transportstyrelsen.
se/globalassets/global/blanketter/
vag/korkort/foretag/tstrk1031.pdf
Se ocksé Korkort och diabetes
pa www diabeteshandboken.se
http://www.diabeteshandboken.
se/innehill/37.-korkort-13755511

Nyhetsinfo 4 december 2018
www red DlabetologNytt
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Liraglutide (Victoza) reduces MACE and all-cause-death 60-74
years and older in T2DM. Annals of Internal Medicine

Older patients treated with liraglutide demonstrated significant-
ly decreased risks for major adverse cardiovascular events and
all-cause death, according to data published in Annals of Internal

Medicine.

“Comorbidities and complications
associated with type 2 diabetes mel-
litus increase with age, making tre-
atment of elderly persons with this
condition challenging,” Matthew P.
Gilbert, DO, MPH, associate pro-
fessor at Larner College of Medicine
at The University of Vermont, and
colleagues wrote. “Clinical data on
the effect of antihyperglycemic treat-
ment on CV events in elderly persons
are limited.”

Gilbert and colleagues conducted
a post hoc analysis of the LEADER
(Liraglutide Effect and Action in Di-
abetes: Evaluation of Cardiovascular
Outcome Results) trial to determine
the CV effect of liraglutide in pa-
tients aged 75 years or older and 60
to 74 years with CVD risk factors,
compared with placebo.

The researchers assessed
from baseline to the first major ad-
verse cardiovascular event (MACE),
including CV death, a nonfatal myo-
cardial infarction or nonfatal stroke,

time

as well as the frequency of serious ad-
verse events.
Participants were randomly assig-

ned to receive liraglutide or placebo
in the LEADER trial. Of those, 836
were aged 75 years or older and 6,183
were aged 60 to 74 years. Baseline
characteristics were matched between
both treatment and age groups.

Regardless of treatment, patients
aged 75 years or older experienced
more MACE:s than those aged 60 to
74 years.

There was a 34% risk reduction in
the frequency of MACEs and a 29%
risk reduction in the frequency of ex-
panded MACE outcomes among pa-
tients aged 75 years or older treated
with liraglutide compared with those
treated with placebo. These reduc-
tions were less prominent in patients
aged 60 to 74 years.

Regardless of age, fewer other CV
outcomes occurred in the liragluti-
de group than the placebo group. In
patients aged 75 years or older, there
was a 35% risk reduction in all-cause
death with treatment with liraglutide
vs. placebo. In patients aged 60 to 74
years, there was a 6% risk reduction
in all-cause death with treatment
with liraglutide versus placebo.

Serious adverse events were re-
ported by 63.5% of patients aged 75
years or older and 49.5% of those
aged 60 to 74 years. Nonserious med-
ical events were reported by 61.7% of
patients aged 75 years or older and
49.8% of those aged 60 to 74 years.

“These results can help physicians
make clinical decisions on optimal
management of type 2 diabetes in
elderly patients, a vulnerable popula-
tion in which treatment options that
evidently benefit important clinical
end points are limited,” Gilbert and
colleagues concluded
From https:/fwww.healio.com

Effect of Liraglutide on Cardiovascu-
lar Outcomes in Elderly Patients:

A Post Hoc Analysis of a Randomi-
zed Controlled Trial
http:/lannals.orglaim/article-ab-
stract/2717732/effect-liraglutide-
cardiovascular-outcomes-elderly-
patients-post-hoc-analysis-randomized

Article in full text
http:/lannals.orglaim/article-ab-
stract/2717732/effect-liraglutide-
cardiovascular-outcomes-elderly-
patients-post-hoc-analysis-randomized

Nyhetsinfo 4 december 2018
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AHA report. Coronary artery calcium scores predict future CVD
events in T1 DM. Follow up from DCCT/EDIC

CAC scores may predict future CVD events in patients with type 1 diabetes

Coronary artery calcium scores may
be effective in predicting future
CVD events in patients with type 1
diabetes, with scores over 100 asso-
ciated with a significantly increased
risk, according to findings presented
at the American Heart Association
Scientific Sessions.

“We know a lot less about cardio-
vascular risk and cardiovascular risk

factors in type 1 diabetes compared to
type 2 diabetes,” Matthew J. Budoff,
MD, of the UCLA School of Medici-
ne, Los Angeles Biomedical Research
Institute, said during a presentation.
“We hear more and more about these
new therapies that are being applied
to type 2 diabetes — every day there’s
a big breaking clinical trial.

We really have less information

still about type 1. We know that the-
re is increased risk of cardiovascular
complications. Coronary artery calci-
um score is exceptionally well valida-
ted in the setting of diabetes. In the
last guidelines that addressed diabetes
specifically, it was [a Class] ITa recom-
mendation to do calcium scoring in
type 2 diabetes with no recommen-
dations given for type 1. The reason is
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we really didn’t have outcome data for
type 1 diabetes until this study.”

To examine the relationship
between coronary artery calcium
(CAC) scores and subsequent CVD
and major adverse cardiovascular
(MACE), researchers used
computed tomography (CT) to me-
asure CAC scores in 1,205 patients
who were participating in the Diabe-
tes Control and Complications Trial
(DCCT) and the Epidemiology of
Diabetes Interventions and Complica-
tions (EDIC) study between 2001 and
2003 (mean age, 42.8 years; 1,156 at
risk of an initial CVD event; 1,187 at
risk of an initial MACE event).

CAC scores were measured in

events

Agatston units and categorized as 0,
>0 to 100, >100 to 300 or >300.

Researchers looked at CAC scores
in relation to the time of the first
subsequent CVD or MACE event
over 10 to 13 years. Mean follow-up
time was 11 years. During this time,
105 participants had an initial CVD
event (8.5 per 1,000 patient years)
and 51 participants had an initial
MACE event (3.9 per 1,000 patient
years).

RESULTS

Researchers found that among the
817 participants with a CAC score of
0, the CVD event rate was low (5.6
per 1,000 patient years).

After adjusting for computed to-
mography scanning site, gender and
age, it was determined that CAC
scores >100 were associated with an
increased risk of CVD and MACE
events with approximately 20% of
participants with CAC scores >100
suffering a CV event and approxima-
tely 30% of participants with CAC
scores >300 suffering a CV event
during follow-up.

“I would argue that this data plays
out very similarly to the general po-
pulation where a high calcium score
is a high risk for CV events,” Budoff
said.

consider measuring coronary artery

“In asymptomatic patients,

calcium. These patients were very low
risk with a score of 0 — as the score
[goes] above 100, advocate for initia-
ting step therapy.”

REFERENCE:
Budoff MJ, et al. 166. The Associa-

tion of Coronary Artery Calcification
(CAC) With Subsequent Cardio-
vascular Disease (CVD) in DCCT/
EDIC. Presented at: American Heart
Association Scientific Sessions; Nov.
10-12, 2018; Chicago.

From https:/fwww.healio.com

ABSTRACT

Abstract  13133: The
of Coronary Artery Calcification
(CAC) With Subsequent Cardio-
vascular Disease (CVD) in DCCT/
EDIC Matthew ] Budoff, Jye-Yu C
Backlund, David A Bluemke, Joseph
Polak, Ionut Bebu, David Schade,
Suzanne Strowig, Philip Raskin.
John M Lachin and the DCCT/
EDIC Rsch Group

Originally published5 Nov
2018Circulation. 2018;138:A13133

Association

INTRODUCTION:
The coronary artery calcium (CAC)-

score has been validated to improve
risk assessments for future cardiovas-
cular events in general populations;
however, this association has not
been well-studied in type 1 diabetes
(T1D).

OBJECTIVES:

To determine the relationship of
CAC-scores with subsequent car-
diovascular disease (CVD) and
major adverse cardiovascular event
(MACE) in DCCT/EDIC partici-
pants.

METHODS:

Computed tomography (CT) to me-
asure CAC was performed in 1205
DCCT/EDIC  participants (mean
age of 42.8 years) in 2001-2003. In
this study, we analyzed the associa-
tion between those CAC-scores and
the time to the first subsequent CVD
and MACE event over the next 13
years. CVD event included non-fatal
myocardial infarction or stroke, car-
diovascular death, silent myocardial
infarction, angina pectoris, congesti-
ve heart failure, or revascularization
and MACE event included non-fatal

MI, non-fatal stroke, or cardiovas-
cular death. Forty-nine participants
with a prior CVD including 18 with
a prior MACE were excluded, leaving
1156 and 1187 participants who were
at risk of an initial CVD and MACE
event, respectively. CAC was catego-
rized as: 0, >0-100, >100-300, or
>300 Agatston units.

RESULTS:

Of 1156 participants studied, 105
had an initial CVD event during
the 13-year follow-up period and 51
of 1187 participants had an initial
MACE event. CAC-scores >100-300
and >300 were associated with hig-
her risks of both CVD and MACE,
compared to CAC=0, adjusting
for CT scanning site, gender, and
age (p<0.0001). CAC-scores of >0-
100 were nominally associated with
CVD but not with MACE. The Ta-
ble shows the event rate and hazard
ratio of CVD and MACE by CAC
category.

CONCLUSIONS:

CAC-scores >100 Agatston units
were significantly associated with an
increased risk of the subsequent oc-
currence of both CVD and MACE
events in the DCCT/EDIC T1D co-
hort. The robust CVD event predic-
tion observed using CAC in asymp-
tomatic T1D in this study is similar
to CAC studies in the general popu-

lation.

See figure free and also download
powerpoint
hitps:/fwww.ahajournals.org/
doi/10.1161/circ.138.supp!l_1.13133
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T1DM and Addison in Sweden 1998-2012.

Risk indicators. NDR.

Medical treatment for autoimmune thyroid disease, an infec-
tion requiring hospitalization or the development of retinopathy
should “raise the suspicion” of Addison’s disease development
in adults with type 1 diabetes, according to findings from a re-
gistry-based study conducted in Sweden.

The combination of concomitant
type 1 diabetes and Addison’s disease
is rare and associated with a more
than fourfold higher risk for pre-
mature death vs. patients with type
1 diabetes alone, Dimitrios Chant-
zichristos, MD, chief physician at
Sahlgrenska University Hospital in
Gothenburg, Sweden, and colleagues
wrote in the study background. Mo-
reover, Addison’s disease can be one
component of autoimmune poly-
endocrine syndrome type 2 when it
occurs in combination with type 1
diabetes or autoimmune thyroid di-
sease, or both.

“As the risk of developing [Addi-
son’s disease] among patients with
[type 1 diabetes] is more than 10
times higher than in the general po-
pulation, awareness of this risk is of
utmost importance among physici-
ans who manage patients with [type
1 diabetes],” the researchers wrote.

In a case-control study, Chant-
zichristos and colleagues analyzed
data from all adults with type 1 dia-
betes and concomitant Addison’s di-
sease registered in the Swedish Natio-
nal Diabetes Register between 1998
and 2012 (n = 66; 39 men; mean
age, 35 years), excluding those with
a diagnosis of Addison’s disease that
preceded the type 1 diabetes diagno-
sis. Researchers matched each patient
with five control patients with type
1 diabetes alone, based on age, sex,
type 1 diabetes duration and calen-
dar year when included in the study
(n = 330; 197 men; mean age, 35
years). Researchers assessed clinical
data and drug prescriptions before
baseline and before Addison’s disease
diagnosis and used analysis of covar-
iance models to estimate group pro-
portions for comparisons.

SEARCH

Among patients with concomitant
Addison’s disease, researchers obser-
ved a higher frequency of multiple
diabetic complications in the 2 years
before diagnosis vs. controls (13.6%
vs. 4.8%), in particular, retinopathy
(12.1% vs. 2.1%) and a higher frequ-
ency of infections requiring hospital
admission (16.7% vs. 2.1%).

Additionally, they observed hig-
her frequencies in prescription of thy-
roid and/or antithyroid medications
among cases vs. controls (28.8% vs.
7%), as well as higher frequencies in
prescription of sedative and/or anti-
depressant drugs (24.2% vs. 10.6%)
and glucagon (18.2% vs. 6.4%). The-
re were no between-group differences
in HbAlc before baseline or before
Addison’s disease diagnosis, accor-
ding to researchers.

They also observed that 29% and
33% of patients with type 1 diabetes
and Addison’s disease received treat-
ment with thyroid and/or antithyroid
drugs, respectively, before and after
the diagnosis of Addison’s disease.

“Our study patients already had,
more than 2 years before they were
diagnosed with [Addison’s disease],
a higher frequency of treatment for
thyroid disease compared to controls
with [type 1 diabetes] alone,” the
researchers “Consequently,
increased attention should be given
to [Addison’s disease] development
in patients with concomitant [type
1 diabetes] and autoimmune thyroid
disease.”

The researchers also noted that the
development of diabetic retinopathy

wrote.

might also be associated with glu-
cocorticoid deficiency and the deve-
lopment of Addison’s disease among
patients with type 1 diabetes.

WHEN TO THINK OF
ADDISON IN T1DM

These data suggest that

1. medical treatment for thyroid di-

sease,
2. a severe infection and

3. glucagon prescription for severe
hypoglycemia should raise the
suspicion of [Addison’s disease]
development in adults with [type
1 diabetes],

4. Development of diabetic retino-
pathy might also be associated
with glucocorticoid deficiency and
the development of AD among
patients with TIDM.” the resear-
chers wrote.

Disclosures: The authors report no
relevant financial disclosures.

Read full text abstract free
https:/facademic.oup.com/jcem/ad-
vance-article-abstract/doi/10.1210/
je.2018-02064/5193469?redirected-
From=fulltext

Early Clinical Indicators of Addi-
son’s Disease in Adults with Type 1
Diabetes: a Nationwide, Observatio-
nal, Cohort Study Dimitrios Chant-
zichristos Anders Persson Mervete
Miftaraj Bjérn EliassonAnn-Marie
Svensson Gudmundur Johannsson

Patients with type 1 diabetes melli-
tus (T1DM) have an increased risk of
Addison’s disease (AD) development
but prediction of those at risk is not
possible.

OBJECTIVE

To determine whether there are ear-
ly clinical indicators that may deno-
te the development of AD in adults
with TIDM

DESIGN

Observational, matched-cohort
study.
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SETTING

Patient data from Swedish national
registries (National Diabetes Register
[NDR], Inpatient Register, Prescrip-
tion Drug Register).

PARTICIPANTS

All T1IDM patients diagnosed with
concomitant AD (n=66) among the
36,514 adult patients with T1IDM in
the NDR between 1998-2013. Each
case was matched to five controls

with TIDM alone (n=330).

MAIN OUTCOME MEASURES

Clinical data and drug prescriptions
were assessed prior to baseline (inclu-
sion into the study) and prior to AD

diagnosis. Analysis of covariance and
estimated group proportions were
used for comparisons.

RESULTS

Prior to baseline, cases had a higher
frequency of thyroid/antithyroid drug
prescription than controls (9.1% vs
1.8%). Prior to AD diagnosis, cases
had higher frequencies of diabetic re-
tinopathy (12.1% vs 2.1%), infections
requiring hospital admission (16.7%
vs 2.1%), thyroid/antithyroid drug
prescription (28.8% vs 7.0%), and glu-
cagon prescription (18.2% vs 6.4%).
There was no difference in glycated
hemoglobin between the groups prior
to baseline or prior to AD diagnosis.

CONCLUSIONS

These data suggest that medical tre-
atment for thyroid disease, a severe
infection, and glucagon prescription
for severe hypoglycemia should raise
the suspicion of AD development in
adults with TIDM. Development of
diabetic retinopathy might also be
associated with glucocorticoid defi-
ciency and the development of AD
among patients with TIDM.

Nyhetsinfo 30 november 2018
www red DiabetologNytt

Nya blodfettssiankare till fler efter arsskiftet PCSK9-hammare.
Treparts-overlaggning. TLV

PCSKo-hdmmarena Repatha och Praluent kommer att subventio-
neras till fler patienter efter beslut fran TLV.

Fran och med den 1 januari 2019
utdkas subventionen for blodfetts-
sinkarna Repatha (evolocumab) och
Praluent (alirokumab) till att omfat-
ta fler patienter 4n i dag. Det med-
delar Tandvérds- och likemedelsfor-
mansverket, TLV, pa sin hemsida.

Likemedlen, sa kallade
PCSK9-himmare, godkindes i Eu-
ropa 2015,men subventionerades till
en bérjan inte alls pi grund av hogt
pris i kombination med osikerhet
kring klinisk nytta.

Sedan 2016 har dock likemedlen
subventionerats med begrinsning till
en liten grupp patienter med olika ty-
per av irftlig blodfettssjukdom.

Efter trepartsoverliggningar mel-
lanTLV, foretagen Amgen och Sanofi
och landstingen, samt sidodverens-
kommelser mellan foretagen och
landstingen vad giller priset, har nu
alltsi TLV beslutat om att bredda
subventionen.

Frin och med arsskiftet omfattar
den dven patienter med diagnostise-
rad aterosklerotisk hjirt-kirlsjukdom
som trots annan blodfettssinkande
behandling i form av bland annat

statiner har fortsatc hoga nivéer av
LDL-kolesterol. Subventionen giller
dven nimnda patienter som dess-
utom har ytterligare kardiovasku-
ldra riskfaktorer som diabetes, tidi-
gare hjirtinfarke eller omfactande
dderforfettning.

— I och med sidooverenskommel-
serna sjunker kostnaden for att be-
handla med PCSK9-himmare. Detta
gor det mojligt for fler patienter att fa
tillgang till subventionerad behand-
ling, siger Sophia Brodin, enhetschef
pa TLV, i ett pressmeddelande.

I beslutet stiller dock TLV krav
pa att foretagen ska folja upp an-
vindningen av likemedlen. Senast
den 31 augusti 2020 ska respekti-
ve bolag redovisa uppgifter éver de
patienter som behandlats med like-
medlen. Bland annat ska det fram-
gé vilken hjirckirlsjukdom, annan
blodfettssinkande behandling och
LDL-kolesterolniva patienterna har,
samt vilken dosering av Praulent eller
Repatha som anvints.

I all sin marknadsféring och an-
nan information om likemedlen
maste bolagen ocksa vara tydliga med

begrinsningen om vilka patientgrup-
per som omfattas av subventionen.

PCSK9-himmarna Repatha och
Praluent dr bdda monoklonala anti-
kroppar som 6kar leverns upptag av
LDL-kolesterol frin blodet. Like-
medlen ges som subkutana injektio-
ner av patienten sjilv med en forifylld
spruta varannan vecka eller en ging i
ménaden och behandlingen bedéms
vara livslang.

Enligt TLV behandlas i dag cirka
800 000 patienter for hogt kolesterol
i Sverige. For majoriteten ricker be-
handling med statiner och ezitimib,
ett likemedel som sinker LDL-ko-
lesterolet och triglycerider, samt hé-
jer HDL-kolesterolet, i kombination
med kostomliggning.

Frin Ingrid Helander

www. Likemedelsvérlden.se
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ADA American Diabetes Association Releases Type 2
Diabetes Guidelines for Youth. Diab Care

ADA Releases Type 2 Diabetes Guidelines for Youth. There are
fundamental differences in the pathogenesis and course of type
2 diabetes between young people and adults that necessitate a
different approach in youth with the disease, with an emphasis
on the patient’s social context and long-term management, say
experts in a new position statement.

Writing on behalf of the American
Diabetes Association (ADA), the
authors developed guidelines on the
pathogenesis, risk assessment, diag-
nostic criteria, and management of
type 2 diabetes in young individuals,
as well as associated comorbidities
and complications and the transition
to adult care.

They stress the need for risk-based
screening in overweight and obe-
se children and the development of
culturally and contextually sensitive
education and lifestyle management
programs, particularly given the de-
mographic profile of young patients

with type 2 diabetes.

The statement, published onli-
ne November 13 in Diabetes Care,
was issued as the incidence of type 2
diabetes in the United States is esti-
mated to have increased by 4.8% in
people aged under 20 years in the de-
cade between 2002 and 2012.

Type 2 diabetes also “appears to
be more aggressive in youth than in
adults, with a faster rate of deteriora-
tion of beta-cell function and poorer
response to glucose-lowering medi-
cation,” lead author Silva Arslanian,
MD, from the University of Pitts-
burgh, Pennsylvania, said in an ADA

news release.

“Furthermore, there is a higher
risk for complications in people with
earlier-onset type 2 diabetes, which is
possibly related to prolonged lifetime
exposure to hyperglycemia and other
atherogenic risk factors, including in-
sulin resistance, dyslipidemia, hyper-
tension, and chronic inflammation.”

Arslanian therefore urges clini-
cians to “continue to make strides
in recognizing the specific needs of
youth and adolescents who are at risk
or diagnosed with type 2 diabetes.”

YOUTH-ONSET TYPE 2
DIABETES IS DIFFERENT
William T. Cefalu, MD, chief sci-
entific, medical, and mission officer
at the ADA, who was not involved
in developing the statement, echoed

those comments.
”Over the last 20 years, there has
been a tremendous increase in know-
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ledge of youth-onset type 2 diabetes
and the important differences that
exist from diabetes presenting at an
older age,” he explained.

It is critical that we have a con-
tinually evolving understanding of
how this disease impacts youth and
that we implement effective strategies
to best manage type 2 diabetes when
diagnosed at a young age.”

To develop the statement, six pe-
diatric endocrinology and psycholo-
gy experts gathered to review more
than 260 articles, expert consensus
documents, and scientific research
articles from the field.

They say that children and ado-
lescents over 10 years of age, or who
have already started puberty, should
be considered for risk-based screen-
ing if they are overweight or obese,
defined as a body mass index (BMI)
> 85th percentile and = 95th percen-
tile, respectively.

Other risk factors to take into
consideration include a maternal
history of diabetes or of gestational
diabetes during the child’s gestation;
a close family history of type 2 dia-
betes; being from an African Ameri-
can, Latino, or other non-Caucasian
backgrounds; and having signs of in-
sulin resistance.

The authors point out that, ale-
hough the laboratory-based diagnos-
tic criteria for prediabetes and diabe-
tes are the same in young people as in
adults, “"these criteria have been extra-
polated from adults” and so “the exact
relevance of these definitions for pe-
diatric populations remains unclear.”

They also note that “there are fun-
damental differences in insulin sensi-
tivity and beta-cell function between
youth and adults with prediabetes
and type 2 diabetes, which could
possibly explain why some youth de-
velop type 2 diabetes decades earlier
than adults.”

Spelling out the laboratory criteria
for diagnosing prediabetes and dia-
betes in terms of the HbAlc, fasting
plasma glucose, and oral glucose tole-
rance tests, they say that the type of
diabetes should be confirmed using a
panel of pancreatic autoantibodies to
exclude autoimmune type 1 diabetes.

COMPREHENSIVE,
CULTURALLY SENSITIVE
DIABETES MANAGEMENT
FOR YOUTH

Alongside setting glycemic rtargets,
the authors stress that 7all youth
with type 2 diabetes and their fa-
milies should receive comprehensive
diabetes self-management education/
support that is specific to youth with
type 2 diabetes and is culturally com-
petent,” taking into account their
ethnic background.

They also say that healthcare pro-
viders should consider factors such
as potential food insecurity, housing
stability, and financial barriers, and
assess diabetes distress and mental/
behavioral health in young patients.

Medication adherence and treat-
ment effects on weight should also
be considered when choosing gluco-
se-lowering or other medications in
overweight/obese patients, and all
young women of childbearing age
should have preconception counseling
incorporated into their clinic visits.

The authors also emphasize that
lifestyle management in young pa-
tients should take a chronic care app-
roach and focus on education, weight
management, exercise, nutritional,
and psychological factors.

And they present an algorithm for
the management of new-onset dia-
betes in overweight youth, which is
based on the presence of relevant risk
factors and sets out appropriate phar-
macologic treatment.

There is also a section on metabo-
lic surgery, which says that it "may be
considered” in adolescents with type
2 diabetes who have a BMI > 35 kg/

m2and uncontrolled glycemia and/

or serious comorbidities but have
failed lifestyle and pharmacologic
interventions.

However, the authors underline
that it “should be performed only by
an experienced surgeon working as
part of a well-organized and engaged
multidisciplinary team including a
surgeon, endocrinologist, nutritio-
nist, behavioral health specialist, and
nurse.”

MANAGE TRANSITION TO
ADULT CARE CAREFULLY

After setting out a range of recom-
mendations aimed at preventing and
managing diabetes complications,
the guidelines end with a discussion
of the transition from pediatric to
adult care.

Here, the authors say that it is "a
challenge that has only recently re-
ceived attention in the literature” but
the importance of which is now be-
ing recognized.

Owing to the potential impact of
a change in healthcare provider, they
state that young people with type
2 diabetes should be transferred to
adult care only "when deemed app-
ropriate by the patient and provider.”

Summarizing, they write that the
guidelines presented in the statement
“are based on current data, experien-
ce, opinion, and gained wisdom.”

“However, we anticipate that fu-
ture guidelines will change as more
scientific data emerge to support evi-
dence-based recommendations.”
Diabetes Care. Published online No-
vember 13, 2018.

From www.medscape.com
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Lis hela artikeln som pdf 21 sidor free
http:/lcare.diabetesjournals.org/con-
tent/diacarelearly/2018/10/26/dcil8-
0052.full .pdf

CONCLUSIONS

Even though our knowledge of
youth- onset type 2 diabetes has in-
creased tremendously over the last
two decades, robust and evidence-ba-
sed data are still limited regarding di-
agnostic and therapeutic approaches
and prevention of complications. The
current-day information indicates
that there are fundamental differen-
ces in insulin sensitivity and b-cell
function between youth and adults
with prediabetes and type 2 diabetes,
which could possibly explain why
some youth develop type 2 diabetes
decades earlier than adults.

Youth are more insulin resistant
and have b-cells that are hyperre-
sponsive to stimulation compared
with adults. Puberty-related physio-
logic insulin resistance, particularly
in obese youth, may play a role in this
heightened insulin resistance. It re-
mains an enigma, though, why some
individuals with youth-onset type 2
diabetes dem- onstrate durable con-
trol and others do not.

Furthermore, type 2 diabetes ap-
pears to be more aggressive in youth
than adults, with a faster rate of de-
terioration of b-cell function and
poorer response to glucose-lowering
medications. Future research should
probe the mechanisms responsi- ble
for this youth—adult contrast in the
various aspects of type 2 diabetes.
Lastly, complications in youth with
type 2 diabetes appear ecatly, resul-

ting in higher rates of morbidity and
mortality com- pared with type 1
diabetes. Preexisting obesity and its
comorbidities might play a key role
in amplifying the complications of
youth-onset type 2 diabetes. Inter-
vention/prevention strategies for type
2 diabetes should not be limited to
youth with dysglycemia only, but
youth with obesity at large.

In closing, the present guidelines
are based on current data, experien-
ce, opinion, and gained “wisdom.”
However, we anticipate that future
guidelines will change as more scien-
tific data emerge to support eviden-
ce-based recommendations.

Nyhetsinfo 20 november 2018
www red DiabetologNytt

Risken fOr allvarliga infektioner okar med hogre HbA1c. Diab Care.

Att patienter med diabetes jamfort med icke-diabetes individer
16per storre risk att drabbas av allvarliga infektioner dr kint sedan
tidigare. Mindre ként dr vilken roll blodsockernivaerna spelar. Nu
visar en stor brittisk studie att infektionsrisken &r stérre ju hogre
langtidsvdrdet (HbA1c) for blodsockret dr. Detta géller i synnerhet

vid typ 1 diabetes.

Forskarna registrerade alla infektio-
ner som krivde antingen likemedels-
behandling eller sjukhusvird. Ocksd
dodsfall pa grund av infektion ingick
i statistiken. Direfter jimfordes dia-
betespatienter med de som inte hade
diabetes. Uppgifterna om forekomst
av infektioner himtades ur stora re-
gister och databanker.

Inte mindre 4n drygt 85 000 dia-
betespatienter (bidde typ 1 och typ 2)
jamfordes med drygt 150 000 indivi-
der som inte hade diabetes. I de bada
grupperna behandlades patienterna
pd olika sitt for en infektion. De bida
grupperna var vad giller alder likvir-
diga, liksom om de var rokare och
vilket BMI de hade. Vidare hade fors-
karna tillgang till diabeternas regist-
rerade HbAlc-virden, inte bara hur
virdet var nir de behandlades for sin
infektion, utan ocksa tidigare nivéer.

INFEKTERADE BEN OCH LEDER
Deltagarna var i dldrarna 40 till 89

ir och foérekomsterna av 18 olika
vardberoende infektioner registre-
rades i tre olika grupper — icke-di-
abetiker, typ 1 diabetiker och typ 2
diabetiker.

Exempel pa infektioner; den van-
ligaste med 46 procent av alla regist-
reringar var i ben och leder. Pa andra
plats kom infektion i hjirtats klaffar
(26 procent), blodforgiftning (21
procent), sjukhusinfektion (17 pro-
cent). 16 procent av patienterna avled
pa grund av en infektion under den
tid registreringen pégick, mellan dren
2008 och 2015.

KRAFTIGT FORHOJD RISK

Resultaten visar att risken okade allt-
mer ju hogre HbAlc-virde patienten
hade haft. Detta gillde for de flesta

infektioner. Nir diabetespatienterna
och deras blodsockerkontroll jimfor-
des med icke-diabetiker framstod ett
tydligt ménster.

Diabetespatienterna i gruppen
med de ligsta HbAlc-virdet (42 till
53 mmol/mol) hade 41 procent hogre
risk att drabbas av en svirbehandlad
och lingvarig infektion. De i grup-
pen med det hogsta HbAlc-virdet
(97 mmol/mol eller hégre) hade en
70-procentigt 6kad risk.

Nistan hilften av alla ben- och
ledinfektioner, infekee-
rade fotsir, bland diabetespatien-
terna berodde till stor del pa dilig
blodsockerkontroll.

inklusive

ANDRA ALLVARLIGA
INFEKTIONER

”Ett nytt och bekymmersamt fynd
dr den stora andelen andra allvarliga
infektioner.” skriver forskarna och
exemplifierar med infekterade hjire
klaffar och blodforgiftning. Nir dia-
betesgruppen delades upp i typ 1 och
typ 2 visade resultatet att typ 1 dia-
betiker lopte annu mycket hogre risk,
sarskilt bland de ildre deltagarna.
Dettta gillde dven nir forskarna jus-
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terade for hur linge individen hade
haft sjukdomen.

De brittiska forskarna papekar att
till skillnad frin minga andra studier
pa omridet ir att de har haft tillgang
tll information om sockerliget pd
lingre sikt.

”En infektion i sig kan ha en for-
svarande effekt pd blodsockerkon-
trollen. Dirfor dr inte HbAlc i an-
slutning till infektionen ett rittvist
virde.” skriver de
Frian www.diabetesportalen.se
Tord Ajanki

Forskningen har utforts pa institutet
Population Health Research Institu-
te, St George’s, University, London.
Link dill studien i tidskriften Dia-
betes Care https:/fwww.ncbi.nlm.nib.
gov/pubmed/30104296

Diabetes Care. 2018 Oct;41(10):2127-
2135. doi: 10.2337/dc18-0287. Epub
2018 Aug 13.

Glycemic Control and Risk of In-
fections Among People With Type 1
or Type 2 Diabetes in a Large Prima-
ry Care Cohort Study. Critchley JA1,
Carey IM2, Harris T2, DeWilde S2,
Hosking FJ2, Cook DG2.

R

ABSTRACT
OBJECTIVE:

Diabetes mellitus (DM) increases
the risk of infections, but the ef-
fect of better control has not been
thoroughly investigated.

RESEARCH DESIGN AND
METHODS:

With the use of English primary
care data, average glycated hemoglo-
bin (HbAlc) during 2008-2009 was
estimated for 85,312 patients with
DM ages 40-89 years. Infection rates
during 2010-2015 compiled from pri-
mary care, linked hospital, and mor-
tality records were estimated across
18 infection categories and further
summarized as any requiring a pres-
cription or hospitalization or as cause
of death. Poisson regression was used
to estimate adjusted incidence rate
ratios (IRRs) by HbAlc categories
across all DM, and type 1 and type
2 DM separately. IRRs also were
compared with 153,341 age-sex-prac-
tice-matched controls without DM.
Attributable fractions (AF%) among
patients with DM were estimated for
an optimal control scenario (HbAlc

6-7% [42-53 mmol/mol]).

RESULTS:

Long-term infection risk rose with
increasing HbAlc for most out
comes. Compared with patients
without DM, those with DM and
optimal control (HbAlc 6-7% [42-
53 mmol/mol], IRR 1.41 [95% CI
1.36-1.47]) and poor control (211%
[97 mmol/mol], 4.70 [4.24-5.21])
had elevated hospitalization risks
for infection. In patients with type
1 DM and poor control, this risk
was even greater (IRR 8.47 [5.86-
12.24]). Comparisons within pa-
tients with DM confirmed the risk
of hospitalization with poor control
(2.70 [2.43-3.00]) after adjustment
for duration and other confounders.
AF% of poor control were high for
serious infections, particularly bone
and joint (46%), endocarditis (26%),
tuberculosis (24%), sepsis (21%), in-
fection-related hospitalization (17%),
and mortality (16%).

CONCLUSIONS:

Poor glycemic control is powerfully
associated with serious infections and
should be a high priority.

Nyhetsinfo 19 november 2018
www red DiabetologNytt
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350 000 SEK forskar-stipendium till Ulla Hellstrand,

Goteborg. D-Foot

Ulla Hellstrand Tang, forskare,
innovatdr och leg. dverortope-
dingenjor fick prestigefyllt pris
pa Vidrldsdiabetesdagen 14 no-
vember med 350 000 SEK

Familjen Jacobssons forskarstipen-
die for att anvinda digitalt utvecklat
hjilpmedel for diabetes-fotundersok-
ning med webbprogrammet D-Foot
pa Ortopedieknik, Sahlgrenska Uni-
versitetssjukhuset.

Med digital fotkoll undersoks f6¢-
terna vid diabetes och tidiga insatser
for att forhindra sir och amputation
http:/fwww. familjenjacobssonsstiftelse.
se/nyheter

MOTIVERINGAR

Ulla Hellstrand Tang, Forskare Sahl-
grenska Universitetssjukhuset

Hon har tilldelats 355 tkr for sin
forskning “Digital bedémning av
fotter vid diabetes med webbpro-
grammet D-Foot”.

Vi uppskattar att forskningen kan
resultera i avsevirda besparingar for
savil samhille som individ, samt ge
en hogre livskvalitet for individen.

Ecte hart mallac webbformulir
med frigor om fotsir, deformiteter
och liknande problem tas i bruk for
att bittre skydda fotterna pd perso-
ner med diabetes. Verktyget ar ett
resultat av forskning vid Sahlgrenska
akademin.

— En av orsakerna till att patien-
ter i riskzonen inte uppticks i tid ir
avsaknaden av en enhetlig rutin for
fotundersékning, vilket leder till att
riskgraderingen blir subjektiv, kon-
staterar Ulla Hellstrand Tang, dispu-
terad ortopedingenjér med lang erfa-
renhet frin véird av diabetespatienter
med fotproblem.

Fotsdr 4r en vanlig orsak till am-
putation hos personer med diabetes.
Enligt Socialstyrelsens rekommenda-
tioner bor de fi sina fotter kontrol-
lerade, men rutinerna brister och de
regionala skillnaderna ir alltfor stora,
menar Ulla Hellstrand Tang.

I sin forskning har hon nu ur
vecklat ett enkelt och standardiserat
e-hilsoverktyg for riskgradering av
fotterna. Tydliga beskrivningar och
bilder guidar den som utfor de 22
undersékningsmomenten si att det
inte rader ndgon tvekan om patien-
tens tillstind.

SNABBT IN | VARDEN

Frigorna som besvaras handlar om
exempelvis rorlighet, fotsir, dom-
ningar och svettningsgrad. Minskad
fotsvett kan indikera nervskada. Li-
kasa undersoks forekomst av hallux
valgus, hammarta eller annan defor-
mitet, och sd vidare. Alla frigevariab-
ler 4r vetenskapligt testade sd att ett
visst tillstdnd alltid fir samma klass-
ning och behandlingsrekommenda-
tion.

Till hosten bérjar  verkeyget
D-Foot att anvindas pa Sahlgrenska
Universitetssjukhuset i Goteborg,
med hopp om att fler kliniker sedan
tar efter.

— Det ir otroligt glidjande att
det sa snart kan anvindas till patien-
ternas bista, siger Ulla Hellstrand
Tang.

Hon har ocksi studerat vilka
hjilpmedel som bist skyddar fotterna
fran onddigt hart tryck. I en tvaar-
ig studie fick ett hundratal patienter
prova bade prefabricerade och indi-
viduelle utformade inligg. Trycket
miittes regelbundet pa sju olika mit-
punkter under fotterna. Hardast ar
trycket mot hilarna.

VIKTIGT FORDELA TRYCKET

— Det visar sig att ett individuelle
inligg i hogre grad haller om hilkud-
den, skapar storre anlidggningsyta
och ger ett signifikant ligre tryck dn
ett mer traditionellt prefabricerat in-
ligg, siger Ulla Hellstrand Tang.

— Men vi kunde ocksa se att kom-
binationer av bra skor och prefabrice-
rade inligg skapade bra anldggnings-
yta och acceptabelt tryck for vissa
personer. En patient med relativt fina
fotter kan inledningsvis bérja med

!
4

Ulla Hellstrand Tang

ett billigare och enklare inldgg. Vin-
sten ir dd ocksa att man ir firdigbe-
handlad efter ett besdk och inte be-
hover komma tillbaka tvi-tre veckor
senare, sager hon.

Lank dll studien: hreps:/lgupea.ub.gu.
se/handle/2077/50860

i
ACADEMY KA

The Diabetic Foot
Assessment and assistive devices

Ulla Hellstrand Tang

SAHLGRENSKA ACADEMY
INSTITUTE OF CLINICAL SCIENCES

Lank tll arrangemanget Hojl7 dir
Ulla Hellstrand Tang ihop med Go-
teborgs Diabetesforening uppmirk-
sammar férebyggande fothilsa, awa-
reness-awakeness-kampanj,  under
sin drygt 200 mil ling cykelturné i
landet sommaren 2017.
https:/ldiabetesgbg.se/
uppmarksammat/hojl7-battre-
Jfothalsa-vid-diabetes
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England provide continuous glucose monitoring for T1IDM

NHS to provide life changing glucose monitors for Type 1 diabe-
tes patients. From the Press release 14 November 2018. Tens of
thousands of people with Type 1 diabetes across the country will
benefit from life changing glucose monitors on the NHS.

To coincide with World Diabetes
Day, Simon Stevens, Chief Executi-
ve of NHS England, is announcing
action to end the current variation
patients in some parts of the country
are facing to access Freestyle Libre.

The wearable sensor does away
with the need for inconvenient and
sometimes painful finger prick blood
tests by relaying glucose levels to a
smart phone or e-reader.

NHS England will ensure the de-
vice, which is the size of a £2 coin
and sits on the arm, is available on
prescription for all patients who qu-
alify for it in line with NHS clinical
guidelines.

From April 2019, these patients
will be able to receive it on prescrip-
tion from their local GP or diabetes
team helping them to better manage
their blood sugar levels.

It comes as the NHS seeks to har-
ness the power of digital technology
to improve treatment and care in the
long term plan, handing patients
with conditions such as Type 1 dia-
betes the knowledge and tools to ma-
nage it themselves.

Simon Stevens said: “Increasingly
the NHS is going to be offering pa-
tients this sort of technology to help
them more easily manage their own
long term health problem. In the
NHS of the future, for many condi-
tions you're going to get NHS support
direct from your smartphone or wea-
rable device rather than having to trek
to regular hospital outpatient appoint-
ments. Supporting people with mo-
dern tools to manage conditions such
as Type 1 diabetes is about to become
much more widespread. Innovations
such as these also free up time and re-
sources for the NHS as a whole.”

The pioneering technology should
ultimately help people with Type 1
diabetes achieve better health outco-
mes and benefits for patients include:

* Easily noticing when sugar levels
are starting to rise or drop, so ac-
tion can be taken earlier

* Giving patients more confidence
in managing their own condition

* Not having to do as many fing-
er-prick checks

Dr Partha Kar, Associate National
Clinical Director for Diabetes at
NHS England said: “This is an exci-
ting and welcome step forward as the
aim is to have uniform prescribing
policy across the NHS, irrespective
of where someone with Type 1 dia-
betes lives. This will be based on pre-
vious national guidance issued- with
the provision of updating it as further
evidence accrues.”

The device will be funded for
people with Type 1 diabetes from 1
April 2019, from next year’s funding
growth for local health groups which
will allow access to flash monitoring
throughout the country.

Simon Stevens added: “As the
NHS prepares to put digital health
and technology at the heart of our
long term plan for the future, NHS
England is taking important action
so that regardless of where you live, if
you're a patient with Type 1 diabetes
you can reap the benefits of this life
improving technology.”

Chris Askew, Chief Executive of
Diabetes UK said: “Today’s announ-
cement is a huge step forward, and
will be welcome news to the many
thousands of people with Type 1 dia-
betes whose lives will now be chang-
ed for the better by access to Flash
Glucose Monitoring. Once in place,
these measures should mean an end
to the variation in availability and the
postcode lottery that have dogged ac-
cess to this life-changing technology.

“This decision demonstrates that
the NHS is seizing the opportunities
presented by new technology, but

also that it has listened to the voices
of many thousands of people living
with and affected by diabetes across
the UK. Everyone who has called for
fair and equitable access to this tech-
nology — through both funding and
eligibility criteria — should feel right-
ly proud that they been heard today.

“The diabetes crisis is a fight that
must be fought on many fronts, and
Diabetes UK will continue to cham-
pion access to new and established
technology — and gold standard care
— wherever variation and inaccessibi-
lity exist.”

There are now over three million
people in England with a diagnosis
of diabetes and a further 940,000 li-
ving with diabetes that are yet to

be diag-
nosed. Of JEEEE
those with

. Diabetes
a diagno-
sis of di-
abetes, it
is estima-
ted that
300,000  EEEEY e
have

Type 1

diabetes. e -

KOMMENTAR
National Health Service (NHS) ir

den statliga organisation som an-
svarar for den offentliga sjukvar-
den i Storbritannien. Den bestir av
fyra separata statliga myndigheter:
for England, Skottland, Wales och
Nordirland. I Nordirland heter dock
organisationen inte NHS utan HSC
(Health & Social Care) sedan 2009,
di man dir skapade en gemensam
organisation for sjukvard och soci-
alvard.

NHS skapades 1948 av Clement
Attlees Labourregering. Varden ir
helt kostnadsfri for personer bosatta
i Storbritannien. NHS var 2015 virl-
dens femte stdrsta arbetsgivare, med
1,6 miljoner direktanstillda.
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GOLD-3 study visar RCT T1iDM med CGM och MDI.
Minskad tid med hypoglykemi, battre livskvalitet. DTT

A Randomized Clinical Trial of the Effect of Continuous Glucose
Monitoring on Nocturnal Hypoglycemia, Daytime Hypoglycemia,
Glycemic Variability, and Hypoglycemia Confidence in Persons
with Type 1 Diabetes Treated with Multiple Daily Insulin Injec-

tions (GOLD-3)

Arndis F. Olafsdéttir, William Po-
lonsky, Jan Bolinder, Irl B. Hirsch,
Sofia Dahlqvist, Hans Wedel, Tho-
mas Nystrom, Magnus Wijkman,
Erik Schwarcz, Jarl Hellman, Tim
Heise, Marcus Lind.

Diabetes Technology & Therapeu-
ticsVol. 20, No. 4

Lis artikeln i sin helhet utan l6senord
https:/fwww.liebertpub.com/doi/
10.1089/dia.2017.03632utm_source=
sfme&rutm_medium=emailcutm_
campaign=DIA+FP+November+14+
2018¢d=11%2F14%2F2018¢ mcid=
1461189826¢>

ABSTRACT

BACKGROUND:

To evaluate the effects of continuous
glucose monitoring (CGM) on noc-
turnal and daytime hypoglycemia in
persons with type 1 diabetes treated
with multiple daily insulin injections
(MDI); we also evaluated factors re-
lated to differences in hypoglycemia
confidence in this population.

METHODS:

Evaluations were performed from the
GOLD randomized trial, an open-la-
bel multicenter crossover randomized
clinical trial (n=161) over 69 weeks
comparing CGM to self-measure-
ment of blood glucose (SMBG) in
persons with type 1 diabetes treated
with MDI. Masked CGM and the
hypoglycemia confidence questionn-
aire were used for evaluations.

RESULTS:

Time with nocturnal hypoglycemia,
glucose levels <70 mg/dL was redu-
ced by 48% (10.2 vs. 19.6min each
night, P<0.001) and glucose levels

<54mg/dL by 65%. (3.1 vs. 8.9 min,
P <0.001). For the corresponding glu-
cose cutoffs, daytime hypoglycemia
was reduced by 40% (29 vs. 49 min,
P<0.001) and 54% (8 vs. 18 min.,
P<0.001), respectively. Compared
with SMBG, CGM use improved
hypoglycemia-related confidence in
social situations (P =0.016) and con-
fidence in more broadly avoiding se-
rious problems due to hypoglycemia
(P=0.0020). Persons also reported
greater confidence in detecting and
responding to decreasing blood glu-
cose levels (thereby avoiding hypogly-
cemia) during CGM use (P=0.0033)
and indicated greater conviction that
they could more freely live their li-
ves despite the risk of hypoglycemia
(P=0.022).

CONCLUSION:

CGM reduced time in both noctur-
nal and daytime hypoglycemia in
persons with type 1 diabetes treated
with MDI and improved hypoglyce-
mia-related confidence, especially in
social situations, thus contributing to
greater well-being and quality of life.
Trial registration: ClinicalTrials.gov,
number NCT02092051.

DISCUSSION FRAN ARTIKELN

DISCUSSION

The current evaluations from a ran-
domized crossover trial shows that
intensive insulin treatment with
MDI and CGM, compared with
MDI and SMBG, among adults with
type 1 diabetes led to reduced time
and episodes of nocturnal and day-
time hypoglycemia, whereas HbAlc
was also reduced. Continuous use
of CGM was needed to obtain these
effects. Moreover, our current analy-

ses of the Hypoglycemia Confidence
Scale indicate that when using CGM,
participants experience greater confi-
dence regarding hypoglycemia in so-
cial situations and less limitations in
their daily life. Participants felt more
confident in detecting and respon-
ding to low glucose values, thereby
avoiding hypoglycemia.

The DIAMOND study evaluated
nocturnal and daytime hypoglycemia
for persons on MDI using CGM ver-
sus SMBG and found that time in hy-
poglycemia (<70 mg/dL/3.9 mmol/L)
was significantly lower for those with
CGM both during day and night
time. Previous randomized multicen-
ter CGM trials have been performed
either with persons on CSII therapy
or persons with either CSII or MDI.

In the STAR-3 study, initiating
CGM  simultaneously as insulin
pump treatment compared with per-
sons continuing on MDI showed no
effect on hypoglycemia, although
HbAlc was lowered. In the JDRF
CGM study, including both per-
sons with insulin pumps and trea-
ted with MDI, no effect was found
on hypoglycemia although glucose
readings were available only for a
few days.15 In its follow-up study,
investigators found there was a gre-
ater reduction in time with glucose
values <70mg/dL  (<3.9mmol/L)
over a 6-month period for those with
CGM.

In the SWITCH study, partici-
pants were randomized in a crosso-
ver design to CGM or SMBG during
insulin pump treatment and showed
that hypoglycemia was reduced with
CGM for glucose levels <70 mg/dL
along with HbAlc-lowering effect.

In the IN CONTROL study,
which included persons with hy-
unawareness, CGM
time in

poglycemic
significantly  increased
euglycemia and reduced severe hy-
poglycemia. Another randomized
study, including both persons with
CSII and MDI, showed that time
spent with glucose values <63 mg/
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dL was significantly reduced during
CGM. It should be noted the hy-
poglycemia confidence questionnaire
is relatively new and has generally not

been evaluated in other multicenter
randomized trials.

In the current study, extensi-
ve evaluations on the effect of hy-
poglycemia were performed using
two glucose level curoffs, 70 mg/
dL (<3.9mmol/L) and 54mg/dL
(«3.0mmol/L), and two-time frames
for nocturnal and daytime hypogly-
cemia, with both evaluating time
and episodes of hypoglycemia. All
analyses showed consistent results
of CGM substantially reducing both
time and episodes of hypoglycemia.
We recently showed that to obtain
an effect of CGM on HbAlc in per-
sons with type 1 diabetes and treated
with MDI, continuous use is needed,
which has also been shown for insu-
lin pump users.

In the present study, we found
that continuous use of monitoring
is needed to obtain beneficial effects
on reducing hypoglycemia. When
CGM use was stopped during the
washout period, time in hypoglyce-
mia reverted to levels similar with
conventional therapy or CGM thera-
py to be able to improve both HbAlc
and time in hypoglycemia long term
is continuous use of the system.

A likely explanation for the re-
duced time in both nocturnal and
daytime hypoglycemia with CGM is

that participants receive continuous

= R .

information about glucose values,
including whether these values are
rising or decreasing. With this in-
formation, it is possible to take early
preventive actions in many situations,
for example, easily checking gluco-
se levels and trends before physical
activity or bed time and deciding
whether carbohydrates are needed
if the glucose trend is decreasing or
taking an extra insulin dose if incre-
asing. The alarms are also likely to be
an important function in signaling
before glucose values get too low or
high. In contrast using SMBG for in-
formation about glucose levels, only
a very small proportion of the conti-
nuous glucose curve is retrieved and
does not provide information about
trends.Current analyses of CV, as a
measure of glycemic variability, was
significantly less during both day and
nighttime with CGM therapy, which
further supports the glucose-stabili-
zing effect of CGM.

Of note, the CGM system used in
the study (Dexcom G4), has shown
high accuracy and treatment expe-
rience in short-term comparative
trials, which may be essential for
the current results. This study has
shown that CGM improves both
time in hypoglycemia and glycemic
variability, but it is important to note
that other factors can also lead to
improvements.

The current study implies that for
adults treated with MDI, a more ef-
ficient way to improve HbAlc is now

available, which at the same time re-
duces both nocturnal and daytime
hypoglycemia. The fact that CGM
patients felt more confident that hy-
poglycemia was not limiting their
daily lives or negatively impacting
social situations and that they were
generally more confident regarding
their ability to avoid hypoglycemia
is of critical importance. Since this
is the first study to examine the spe-
cific features of hypoglycemic confi-
dence resulting from CGM use in a
randomized setting, it is of value to
consider these findings and their po-
tential implications in greater detail.
It seems likely that the key result was
that CGM patients gained a greater
sense of self-efficacy that they could
avoid and/or detect and respond to
mild hypoglycemia before it grew
more serious. Consequently, they felt
more secure in their ability to parti-
cipate in daily activities (including
social activities) without worrying
about hypoglycemia.

This would seem to be an essential
benefit of CGM, to make life easier
for patients, and allows them to feel
more confident about participating
in their own lives with fewer restric-
tions and worries. It is likely that this
is a key contributor to broader quali-
ty of life benefits and may largely ex-
plain the significantly greater overall
well-being and treatment satisfaction
earlier that was described in the ori-
ginal study report.

Given these findings, however,
it is difficult to explain why CGM
patients did not feel more confident
while driving, sleeping, or exerci-
sing. It is possible that factors that we
could not control for may have in-
fluenced these findings, such as how
frequently patients were driving and/
or whether patients were living alone
or with a partner (which may have
influenced confidence regarding hy-
poglycemia while sleeping). It is also
possible that most patients already
felt generally confident in these spe-
cific situations at baseline (therefore
leaving little room for additional im-
provement). We plan to examine this
latter possibility in future analyses of
this dataset.
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DiabetologNytt Nr 1-2 2019

55

>



IN TOTAL,

we would suggest that, together with
the earlier reported findings of im-
proved well-being and treatment sa-
tisfaction, the current results further
support the use of CGM for adults
with type 1 diabetes.

A limitation of the study is that
treatment could not be blinded, thus
participants were aware of the inter-
vention. This may have influenced
the treatment effects to some extent.
Although the current reduction in
nocturnal and daytime hypoglyce-

mia is clinically important, other
treatment alternatives are needed for
persons with type 1 diabetes to fully
avoid hypoglycemia on a broad level.
In addition, the current results are
restricted to adults with HbAlc >
7.5% (58 mmol/mol).

IN CONCLUSION,

CGM reduces both nocturnal and
daytime hypoglycemia as well as the
number of hypoglycemic episodes
while lowering HbAlc in adults with
type 1 diabetes treated with MDI.

In addition, both daytime and
nighttime glycemic variability is re-
duced by CGM in persons with T1D
treated with MDL

As a result, persons reported gre-
ater confidence detecting and mana-
ging hypoglycemia, especially in so-
cial situations, and indicated greater
conviction that they could live more
freely and safely despite the risk of
hypoglycemia.
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Presentationsbibliotek Virldsdiabetesdagen i Stockholm.
Nationella Diabetes Teamet och Dagens Medicin

Se alla bilderna fran féreldsarna. www.dagensmedicin.se/presentationsbibliotek-
varldsdiabetesdagen-2018 eller se enskild foreldsares bilder genom www nedtill.

NYA KRITERIER FOR
GRAVIDITETSDIABETES
- VAD INNEBAR DET?

https://www.dagensmedicin.se/
contentassets/d7a632dc1665420
db5cfad4cabdbc255/dagens
medicingdm-181114.pdf

Helena Fadl, med dr, éverlikare, k
vinnokliniken, Region Orebro lin

ATSTORNINGAR OCH
DIABETES - VAD SKA
MAN TANKA PA?

hteps://www.dagensmedicin.se/
contentassets/d72632dc1665420
db5cfad4cabdbc255/u-wallin_
atstorningar-och-diabetes--vad-ska-
man-tanka-pa-1.pdf

Ulf Wallin, med dr, overliikare vid
Kompetenscentrum Atstorningar i

Lund.

MAT VID DIABETES - VAD
SKA MAN EGENTLIGEN ATA?

heeps://www.dagensmedicin.se/
contentassets/d7a632dc1665420d-
b5cfa44cabdbc255/inga-lena-anders-
son-gronbok.pdf

Inga-Lena Andersson, dietist vid Cen-
trum for diabetes, ordforande i Die-
tisternas Riksforbunds referensgrupp
diabetes.

NYA BEHANDLINGAR VID
DIABETES - VARFOR
ANVANDER VI INTE DEM?

https://www.dagensmedicin.se/con-

tentassets/d7a632dc1665420db5cfa-

44cabdbc255/monalandinolsson.pdf
Mona Landin Olsson, professor, dver-
likare, endokrinkliniken, Skdines uni-
versitetssjukbus, Lund

NY TEKNIK OCH APPAR
- SA KAN DET UNDERLATTA LI-
VET FOR DIABETESPATIENTEN

hteps://www.dagensmedicin.se/
contentassets/d7a632dc1665420
db5cfa44cabdbc255/jarlhellman.pdf
Jarl Hellman, overlikare, ansvarig for
diabetesvirden, Akademiska sjukbuset
i Uppsala

HUR FAR VI SNABBT OCH
JAMLIKT TILLGANG TILL NY
TEKNIK | DIABETESVARDEN?

heeps://www.dagensmedicin.se/
contentassets/d7a632dc1665420
db5cfa44cabdbe255/18114-wdd-
sundberg-ahorarkopia.pdf

Frida Sundberg, med dr, overlikare
Barndiabetesteamet, Drottning Silvias
Barn- och Ungdomssjukhus, Sablgren-

ska universitetssjukhuset

Ung och diabetes
—hur"fﬁr man acceptans
for sin sjukdom

Stockholm 14 november 2018
Anna-Lena Brorsson
Anna Lindholm Olinder

Sachsska >

UNG OCH DIABETES
- HUR FAR MAN ACCEPTANS
FOR SIN SJUKDOM?

https://www.dagensmedicin.se/
contentassets/d7a632dc1665420
db5cfad4cabdbc255/anna-lena-
anna-varldsdiabetesdagen-2018-
dagens-medicin.pdf

Anna-Lena Brorsson, med dr, speci-
alistsjukskiterska diabetes och lektor,
Sachsska barn- och ungdomssjukhuset,
Sodersjukhuset och Hagskolan Dalar-
na, Falun och Anna Lindholm Olin-
der, med dr, specialistsjukskiterska
diabetes, Sachsska barn- och ungdoms-
sjukbuset, Sodersjukhuset.
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Real Word Data observationsstudie av SGLT2-hdmmare.
Viss okad risk for amputation och DKA. NDR och danska
data-registerdata 34000 T2DM. BMJ

I understkningen anvindes flera nationellt heltdckande register
med information om ldkemedelsanvdndning, sjukdomar och
annan data om drygt 34 000 patienter i Sverige och Danmark

2013-2016.

Diabeteslikemedel okade risken for
amputation, skriver Helene Wallskir
pa www.lakemedelsvarlden.se

SGLT2-himmare fordubblade ris-
ken f6r amputation av nedre extremi-
teter i en stor nordisk diabetesstudie.

SGLT2-himmare ir en grupp
av likemedel f6r behandling vid di-
abetes typ 2 som sinker blodsock-
ernivin genom att oka njurarnas
glukosutsondring.

Det har pé senare dr kommit en
rad studier om dessa likemedels for-
miga att skydda mot olika diabe-
teskomplikationer, liksom om deras
biverkningsrisker, som Likemedels-
virlden rapporterat om.

Nu presenterar forskare vid Ka-
rolinska institutet tillsammans med
nordiska kollegor en ny stor studie
som till skillnad fran mycket av tidi-
gare forskning belyser likemedlen i
praktisk anvindning.

Den aktuella studien, som publ-
icerats i den vetenskapliga tidskrif-
ten BMJ, visar att patienter som fick
SGLT2-himmare 16pte hogre risk dn
patienter som fick en annan likeme-
delstyp for amputationer av ben, tar
och foteer.

— Samtidigt ska man komma ihig
att randomiserade kliniska forsok
har visat att SGLT2-himmare kan
skydda mot hjirckirlsjukdomar och
dven skydda njurarna. Det mdste
ocksd vigas in nir man gor behand-
lingsval i den kliniska verkligheten,
siger studiens forsteforfattare Pe-
ter Ueda, post doc vid institutionen
for medicin pa Karolinska institutet
och AT-likare pa Sodersjukhuset i
Stockholm.

Studien var ett samarbetsprojekt
mellan forskare pd Karolinska insti-
tutet, Statens serum institut i Dan-
mark, universitetet NTNU i Norge

och det svenska nationella diabetes-
registret NDR.

Syftet var att studera sambandet
mellan anvindning av SGLT2-him-
marna dapagliflozin, kanagliflozin
och empagliflozin och sju potenti-
ella biverkningar som tidigare har
kopplats till likemedelsklassen. Som
jimforelse anvindes en patientgrupp
som fick GLP1-receptoragonister, en
annan likemedelsklass for behand-
ling av typ 2-diabetes. Analyserna
tog hinsyn till ett stort antal faktorer
som kan tdnkas paverka de studerade
riskerna.

Resultatet visar att anvindning av
SGLT2-himmare gav dubbelt sa hog
risk for amputation av nedre extre-
miteter som GLP1-receptoragonister.
I SGLT2-gruppen drabbades 2,7 pd
1 000 av denna sillsynta men allvar-
liga komplikation, i kontrollgruppen
1,1 pi 1 000.

SGLT2-himmare 6kade ocks3 ris-
ken for ketoacidos, syraférgiftning,

vilket dr ett tidigare uppmirksam-
mat problem med dessa likemedel.
Diremot sigs inget statistiskt sam-
band mellan SGLT2-himmare och
frakcurer, akuta njurskador, allvarli-
ga urinvigsinfektioner, blodproppar
(vends tromboembolism) eller akuta
inflammationer i bukspottkdrteln.
Forskarna bakom studien fram-
haller ocksi att eftersom detta var
en observationsstudie, si bevisar
den inte ett orsakssamband mellan
SGLT2-himmare och amputations-
risk. Redan diabetessjukdomen i sig
okar amputationsrisken eftersom
sjukdomen kan férsimra funktionen
hos perifera blodkirl och bland annat
ge svarlikea sar som till slut leda ill
amputation av ben, fotter eller tir.
Det finns dock sedan tidiga-
re resultat frin en klinisk studie av
SGLT2-himmaren

som dven den visar pi att behand-

kanagliflozin

lingen ytterligare kan oka amputa-
tionsrisken. En mojlig orsaksme-
kanism som har diskuterats ir att
SGLT2-himmare skulle kunna for-
simra cirkulationen i extremiteterna
genom sin urindrivande verkan som

minskar blodvolymen.
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Vad bér di diabetes typ 2-patienter
och deras likare ta till sig av de nya
resultaten om SGLT2-himmarnas
biverkningsrisker? Och hur ska de
vigas mot de resultat som visar pa
skyddseffekter for hjirta och njurar?
Den aktuella studien publicer-
as exempelvis bara négra dagar ef
ter en klinisk studie som visade att
SGLT2-himmaren
(Forxiga) jamfort med placebomins-
kade risken for hjirtsvike.
— Det giller att forsoka gora en sam-

dapagliflozin

manvigd bedémning av all litteratur
mot bakgrund av de individuella ris-
kerna f6r den enskilda patienten, sva-
rar Peter Ueda.

— Om det till exempel giller en
person med en forhdjd grundrisk for
hjart-kirlsjukdom kan SGLT2-him-
marnas hjirc-kirlskyddande  effek-
ter kanske ha sirskilt stor betydelse
och motivera att man viljer den
behandlingen.

Vir studie kan i sa fall ses som en
paminnelse om vikten av att monito-
rera patienten med tanke pé cirkula-
tionsproblem i ben och fotter. Och
som patient dr det ocksd viktigt att
komma ihag att man kan gora myck-
et sjilv for att forebygga problem ge-
nom att vara fysiskt aktiv, inte roka,
dta hilsosamt och vara noga med den
forebyggande fotvarden.

Peter Ueda
att foresatt forskning behovs om
SGLT2-himmarnas olika effekter.

— Jag tror personligen inte att de

framhaller ocksa

dnnu har funnit sin optimala plats i
behandlingen av diabetes typ 2 utan
att det dr en diskussion som kommer
att fortsitta. En mojlig utveckling
dr att vi mer och mer kommer att
se SGLT2-himmarna primirt som
hjirekirlskyddande likemedel och
fokusera mindre pd deras relativt
mictliga blodsockersinkande effeke.

NYHETSINFO

Publikation: “Sodium-glucose
cotransporter 2 inhibitors and risk of
serious adverse events: nationwide re-
gister based cohort study”. Peter Ueda,
Henrik Svanstrom, Mads Melbye,
Bjorn Eliasson, Ann-Marie Svensson,
Stefan Franzén, Soffia Gudbjérnsdot-

tir, Kristian Hveem, Christian Jonas-
son och Bjorn Pasternak. The BMJ,
online 14 november 2018.

Lis hela artikeln utan Isenord som
pdf. Bilder och tabeller kan laddas
ner som powerpoint free.
https:/lwww.bmj.comlcontent/363/
bmj. k4365

ABSTRACT

Objective To assess the association
between the use of sodium glucose
cotransporter 2 (SGLT2) inhibitors
and seven serious adverse events of
current concern. Design Register ba-
sed cohort study. Setting Sweden and
Denmark from July 2013 to Decem-
ber 2016.

PARTICIPANTS

A propensity score matched cohort of
17 213 new users of SGLT?2 inhibito-
1s (dapagliflozin, 61%; empagliflozin,
38%; canagliflozin, 1%) and 17213
new users of the active comparator,
glucagon-like peptide 1 (GLP1) re-

ceptor agonists.

MAIN OUTCOME MEASURES

The primary outcomes were lower
limb amputation, bone fracture, di-
abetic ketoacidosis, acute kidney in-
jury, serious urinary tract infection,
venous thromboembolism, and acute
pancreatitis, as identified from hospi-
tal records. Hazard ratios and 95%
confidence intervals were estimated
by using Cox proportional hazards
models.

RESULTS

Use of SGLT2 inhibitors, as compa-
red with GLP1 receptor agonists, was
associated with an increased risk of
lower limb amputation (incidence rate
2.7 v 1.1 events per 1000 person years,
hazard ratio 2.32, 95% confidence in-
terval 1.37 to 3.91) and diabetic ketoa-
cidosis (1.3 v 0.6, 2.14, 1.01 to 4.52)
but not with bone fracture (15.4 v
13.9, 1.11, 0.93 to 1.33), acute kidney
injury (2.3 v 3.2, 0.69, 0.45 to 1.05),
serious urinary tract infection (5.4 v
6.0, 0.89, 0.67 to 1.19), venous throm-
boembolism (4.2 v 4.1, 0.99, 0.71 to
1.38) or acute pancreatitis (1.3 v 1.2,
1.16, 0.64 t0 2.12).

CONCLUSIONS

In this analysis of nationwide re-
gisters from two countries, use of
SGLT?2 inhibitors, as compared with
GLP1 receptor agonists, was associ-
ated with an increased risk of lower
limb amputation and diabetic ketoa-
cidosis, but not with other serious ad-
verse events of current concern.

DISCUSSION FRAN ARTIKELN

DISCUSSION

Using nationwide registers in two
countries, we examined the risk of
serious adverse events associated with
the use of SGLT?2 inhibitors. As com-
pared with GLP1 receptor agonists,
SGLT?2 inhibitor use was associated
with twofold increases in the risk of
both lower limb amputation and di-
abetic ketoacidosis, but no noticeable
increase in risk was observed for the
other investigated adverse events.

The findings should be interpre-
ted in the context of limitations of
observational studies and the uncer-
tainty of the effect estimates. Based
on the upper limit of the confidence
interval, our findings are inconsistent
with a relative risk increase of more
than 33% for bone fracture, 5% for
acute kidney injury, 19% for serious
urinary tract infection, 38% for ve-
nous thromboembolism, and 112%
for acute pancreatitis.

The twofold increase in risk of
lower limb amputation associated
with the use of SGLT?2 inhibitors
observed in our study is in line with
the findings from the CANVAS Pro-
gram, which randomised patients
with high cardiovascular risk to ca-
nagliflozin or placebo. Importantly,
our results were consistent in patients
with and without cardiovascular
disease and with and without pe-
ripheral arterial disease or previous
amputation; the event rates, however,
were substantially higher in the sub-
groups with such history.

A pooled analysis of clinical trials
of dapagliflozin was underpowered to
assess lower limb amputations,and no
imbalance in this outcome in patients
receiving empagliflozin versus place-
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bo was observed in the EMPA-REG
OUTCOME trial. Whether the in-
crease in lower limb amputations is
a class effect for SGLT2 inhibitors,
or specific to individual drugs, needs
further study.

In our study, the use of SGLT2 in-
hibitors was not associated with the
risk of bone fracture. Increased risk
of fractures in patients using canagli-
flozin was observed in the CANVAS
Program but not in the other trials of
canagliflozin.

A meta-analysis of clinical trials
revealed no imbalance in fractu-
re rates between those treated with
empagliflozin versus placebo.Falls
owing to volume depletion has been
suggested as an underlying mecha-
nism for fractures during use of
SGLT?2 inhibitors, but it has also
been suggested that the drugs affect
bone metabolism, as indicated by
decreased hip bone mineral density
after treatment with canagliflozin.34
However, in analyses restricted to
osteoporotic fractures, our results re-
mained similar.

The twofold increased risk of di-
abetic ketoacidosis observed in our
study is in accordance with an ana-
lysis of insurance claims in the US,
which showed an increase in risk that
was of similar magnitude, compa-
ring SGLT2 inhibitors with DPP4
inhibitors.

Analyses of FEARS data showed
higher spontaneous reporting rates of
diabetic ketoacidosis in SGLT2 in-

hibitor users than in DPP4 inhibitor
users,and rates of this adverse event
were numerically higher among tho-
se receiving active treatment in the
CANVAS Program (0.6 v 0.3 events
per 1000 person years),1 and in a me-
ta-analysis of clinical trials of SGLT2
inhibitors (odds ratio 1.96, 95%
confidence interval 0.77 to 4.98). In
addition, higher rates of diabetic ke-
toacidosis have been observed among
those receiving SGLT?2 inhibitors in
trials that include patients with type
1 diabetes.3637 Viewed together, a
relatively coherent picture of an in-
creased risk of diabetic ketoacidosis
associated with the use of SGLT2
inhibitors has emerged, although the
absolute risk increase seems small.

Reports to FAERS and trials
showing a transient decrease in glo-
merular filtration rate after initiation
of SGLT?2 inhibitors have given rise
to the concern that SGLT2 inhibi-
tors might lead to acute kidney in-
jury.453038 In our study, we found
no such association; these findings
are in line with those from me-
ta-analyses of trials of SGLT2 in-
hibitors,303335 the EMPA-REG
OUTCOME trial,and the CANVAS
Program where rates of acute kidney
injury were similar or numerically
lower among patients randomized to
SGLT2 inhibitors.1

We found no association between
the use of SGLT?2 inhibitors and
the risk of serious urinary tract in-
fection. Whereas reports to FAERS

and an imbalance in the proportion
of patients experiencing urosepsis in
the EMPA-REG OUTCOME trial
(0.4% empagliflozin v 0.1% placebo)
indicated that SGLT2 inhibitors can
lead to serious urinary tract infec-
tions,218 such associations were not
observed in the CANVAS Program
and in a meta-analysis of empagliflo-
zin trials.133

We found no increase in the risk
of venous thromboembolism asso-
ciated with the use of SGLT2 inhi-
bitors. It has been speculated that
SGLT2 inhibitors might increase
the risk of venous thromboembolism
by increasing blood viscosity. A me-
ta-analysis of clinical trials, including
data from regulatory submissions,
showed a hazard ratio of 1.54 (95%
confidence interval 0.63 to 3.79) for
venous thromboembolism in patients
receiving active treatment versus pla-
cebo,6 but there was no imbalance
in event rates in the subsequently
presented CANVAS Program or in
meta-analyses of SGLT2 inhibitor
trials.1303335

Reports to FAERS have promp-
ted the FDA to investigate the risk of
acute pancreatitis associated with use
of SGLT2 inhibitors. Clinical trials
have been too small to assess this po-
tential adverse event. We found no as-
sociation between the use of SGLT2
inhibitors and acute pancreatitis.

Nyhetsinfo 16 november 2018
www red DiabetologNytt

www.dagensdiabetes.se

DiabetologNytt Nr 1-2 2019

59



AHA-Report. New 2018 American Guidelines for Cholesterol.
The Numbers are back again. Patient-centered

The world of cholesterol management and coronary disease
prevention has come a long way since 2013, when a major prac-
tice guideline document called for radical shifts in strategies for
lowering low-density lipoprotein cholesterol (LDL-C), drawing

praise, reproach, and puzzlement.

That document’s latest incarnation,
unveiled here at the American Heart
Association (AHA) Scientific Ses-
sions 2018, preserves key ideas from
the original and puts renewed focus
on cherished principles that had been
given a back seat in 2013.

Importantly, too, the AHA/Ame-
rican College of Cardiology (ACC)
2018 guideline on the management
of blood cholesterol provides a con-
crete guidance on the use of propro-
tein convertase subtilisin/kexin type
9 (PCSKDY) inhibitors, namely evolo-
cumab (Repatha, Amgen) and aliro-
cumab (Praluent, Sanofi/Regeneron).

The 2018 guideline retains one of
the most controversial innovations of
the 2013 document, a scoring system
for 10-year atherosclerotic cardio-
vascular disease (ASCVD) risk, but
has modified it to include more po-
pulation-based data than before. But
more fundamentally, it seems to slash
the ASCVD risk calculator’s influen-
ce as a trigger for statin therapy.

Largely filling the influence gap
are limited restoration of LDL-C
treatment targets, especially in hig-
her-risk groups, and a pervasive in-
vestment in doctor-patient commu-
nication for shared decision-making,
especially for intermediate-risk pri-
mary prevention patients.

In the latter group, coronary arte-
ry calcium (CAC) scores are retained
for limited use as a potential “tie-bre-
aker” in the statin-or-not decision
process.

The  guideline  recommends
PCSK9 inhibitors, whose randomi-
zed trial underpinnings were establis-
hed after 2013, primarily for patients
with familial hypercholesterolemia
(FH), and for patients at very high
ASCVD risk with elevated LDL-C

despite maximal statins and ezeti-
mibe. In that lacter group, initiation
of nonstatin lipid-lowering therapy
should be considered for anyone with
an LDL-C that hasn’t fallen below
70 mg/dL.

”The numbers are back in the gui-
delines,” writing group member Ro-
ger S. Blumenthal, MD, director of
the Johns Hopkins Ciccarone
Center for the Preven-
tion of Heart Disease,
Baltimore, Mary-
land, told the-
heart.org | Meds-
cape Cardiology.

dL or greater;Secondary prevention:
that is, clinical ASCVD without
heart failure; andSevere primary
hypercholesterolemia (LDL-C =190
mg/dL), often called FH.

PRIMARY PREVENTION: NO
CLINICAL ASCVD OR DIABETES

Since the 2013 document, ”We have
revamped the approach to risk assess-
ment in primary prevention, but it
still starts with calculating a 10-year
risk estimate,” writing committee
member Donald Lloyd-Jones, MD,
Northwestern University Feinberg
School of Medicine, Chica-
go, said to theheart.org |
Medscape Cardiology.
“That has to be
starting  point,”
Lloyd-Jones said,

because the risk

"The emphasis is score influences
on ’lower is bet- the intensity of
ter’ with proven the management
therapies.” CHOLESTEROL program, whether

The AHA/ACC by lifestyle modifica-

2018 guideline on the
management of blood choles-

terol, endorsed by at least 10 other
medical societies, is published to-
day in the Journal of the American
College of Cardiology and in Circu-
lation to coincide with their grand
unveiling at the AHA sessions.

The writing committee was chaired

by Scott M. Grundy, MD, PhD, Uni-
versity of Texas Southwestern Medi-
cal Center at Dallas, and co-chaired
by Neil J. Stone, MD, Northwestern
University, Chicago, Illinois.
The new document carries over much
from the 2013 guidelines, especially
the four major categories of patients
with different management needs for
whom statins may be considered:

Primary prevention: that is, no
clinical ASCVD or diabetes but
LDL-C 70 mg/dL or higher and
7.5% or greater 10-year risk by the
calculator;No clinical ASCVD but
with diabetes and LDL-C of 70 mg/

tion or drug therapy.

While the risk calcula-
tor has not been recalibrated, there’s
much greater guidance now about
how the patient and the clinician
should approach the risk discussion
that didn’t get as much attention in
2013,” Blumenthal said.

The 10-year risk score, he said, is
in his view an “educated guess” that
for most patients in the broad inter-
mediate-risk range of 7.5% to less
than 20% should be an opportunity
for shared decision-making.

”That gray area, the intermediate
range, now has much better emp-
hasis in the guideline,” Blumenthal
said. ”An ASCVD risk score of, say,
10% or 15% does not automatically
mandate a statin. But it should lead
to a more detailed discussion. I think
that’s a major step forward for these
guidelines.”

To help in the shared decision-ma-
king process, the document specifies
a number of “risk-enhancing factors”
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that are not considered in the risk
calculator and, if present, “might
push us to go ahead and prescribe
a statin, if the patient is agreeable,”
Lloyd-Jones said.

THE RISK ENHANCERS
INCLUDE THE FOLLOWING:

LDL-C of 160 mg/dL or greater, a
C-reactive protein (high-sensitivity
assay) of 2.0 mg/L or greater, apoli-
poprotein B of 130 mg/dL or greater, or
elevated lipoprotein(a);Ankle-brachi-
al index less than 0.9;Comorbid con-
ditions, such as metabolic syndrome;
chronic kidney disease (CKD); chro-
nic inflammatory disorders, such as
rheumaroid arthritis, lupus, or HIV;
or premature menopause;Family his-
tory of premature ASCVD;Southern
Asian ancestry; andElevated lifetime
ASCVD risk.

The document says for patients
at borderline ASCVD risk, that
is a 10-year risk of 5% to less than
7.5%, the presence of risk enhancers
would favor statin therapy with class
IIb recommendation. The enhan-
cers would favor statins with a class
I recommendation for those at in-
termediate risk of 7.5% to less than
20%. For patients at high risk (ie, a
score of 20% or higher), high-inten-
sity statins are favored with a class 1
recommendation.

Importantly, ”if after that discus-
sion, the doctor and patient are still
uncertain, or if the patient really wants
a lictle bit more confirmation, we have
designed specific recommendations
about using coronary artery calcium
screening,” Lloyd-Jones said. CAC
imaging would be an option primarily
for patients at intermediate risk.

If the CAC score is 0, "as it will be
in about 50% of these people, then
we say it’s reasonable to avoid a sta-
tin,” he said.

Patients with a CAC score of at
least 100 Agatston units in the 75th
percentile adjusted for age and sex
we say very clearly are a group that
will benefit from statin therapy. Not
only do we think they’re at higher
risk, but indeed, their calcium scores
indicate that they've got a significant
burden of atherosclerosis.”

If the CAC score is in the inde-
terminate range of 1 to 99 Agatston
units, the decision might be to initia-
te a statin or repeat the coronary cal-
cium scan at least 2 years later. ’And
if it has changed rapidly, it would be
an indicator that they might want
to more strongly consider a statin,”

Lloyd-Jones said.

DIABETES WITHOUT
CLINICAL ASCVD

The document recommends that all
patients with diabetes aged 40 to 75
years with an LDL-C of 70 mg/dL or
higher be taking a moderate-intensi-
ty statin and do not need a calculated
10-year ASCVD risk assessment. A
high-intensity statin, it states, should
be considered for such patients with
multiple risk factors.

The document affords some flexi-
bility, however, even in patients with
diabetes, Blumenthal said, ”If the pa-
tient still is uncertain whether to go
on lifelong statin therapy, as part of
the risk discussion it is certainly re-
asonable for them to try a period of
lifestyle changes that are more inten-
sified, and then see if they get their
Alc from the 7% range back down
to the 6.5% or less range. Then also,
with weight loss and exercise, maybe
they’ll also improve their lipids.”

SECONDARY PREVENTION:
CLINICAL ASCVD

For this group, the document recom-
mends maximally tolerated statin
therapy, and consideration of added
ezetimibe for those do not reduce
LDL-C by at least 50%, or to less
than 70 mg/dL.

Lloyd-Jones said such patients
are likely to see, on average, an ad-
ditional 20% drop in LDL-C with
the addition of ezetimibe. But then
if LDL-C remains greater than 70
mg/dL, then ”it’s reasonable to try a
PCSK9 inhibitor in addition.”

SEVERE PRIMARY HYPERCHO-
LESTEROLEMIA, OR FH

For patients in this category, who
have an LDL-C greater than 190 mg/
dL, "you don’t have to calculate their

10-year risk, we know they need tre-
atment. So, maximally tolerated sta-
tin therapy for everybody,” Lloyd-Jo-
nes said.

If they do not then show a 50%
reduction in LDL-C and it remains
above 100 mg/dL, “then it’s reaso-
nable to put them on ezetimibe first,
and then consider PCSK9 inhibitors
if the threshold is not yet achieved.”

NONDRUG THERAPY

The guidelines document advocates
a "heart-healthy lifestyle across the
life course” near the top as a kind of
foundation for its more detailed sec-
tions on risk and medical regimens.

“Even if one gets started on a
medication for cholesterol or blood
pressure or both, the clinician should
really emphasize ways to further im-
prove their lifestyle over the next th-
ree months or six months,” Blument-
hal said.

As the report notes, the ACC/
AHA document was also approved
by the American Association of Car-
diovascular Pulmonary Rehabilita-
tion, American Academy of Physici-
an Assistants, Association of Black
Cardiologists, American College of
Preventive Medicine, American Di-
abetes Association, American Geri-
atrics Society, American Pharmacists
Association, American Society for
Preventive Cardiology, National Li-
pid Association, and Preventive Car-
diovascular Nurses Association.

”There were 24 of us on the wri-
ting committee, and exactly zero of
us had relevant relationships with
industry or conflicts of interest,”
Lloyd-Jones told theheart.org | Meds-
cape Cardiology.

J Am Coll Cardiol. Published online
November 10, 2018. Article, Executi-
ve Summary, Systematic Revie

Circulation. Published online No-
vember 10, 2018. Article, Executive
Summary, Systematic Review

From www. medsmpe. com
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AHA Report. Cardiovascular disease associated with also air
pollution, violence and enviromental noice

Air pollutionis similar to the death rate from tobscco smoking.
It is much higher than deaths from auto accidents, said Fernando
Zanetti MD Ph D at the meeting at the AHA meeting

Air pollution is a world wide enviro-
mental threat recently implicated for
several adverse cardiovascular effects
including arterial hypertension. Itisa
big contribution to global mortality,
particularly cardiovascular mortality.

About 4.2 million deaths occur
every year worldwide as a result of
exposure to ambient pollution, ac-
cording to the World Health Orga-
nization WHO.

One of three deaths, 34 per cent,
from air pollution are due to ische-
mic heart disease and 20 per cent
from stroke

Particular matter of 2.5, PM2.5,
are important because they can
carry toxic substances that can pe-
netrate through the capillaries to the
circulation

These particles are 32 smaller in
diameter than a human hair. They
are the size of a rat cell.

Air pollutions and exposure to
these particles can trigger oxidative
stress and systematic inflammation
that leads to endothelial dysfunction,
autonomic nervous system imbalan-
ce and vasoconstriction. A short-term
increase in air pollution can raise
blood pressure rapidly.

An increase in ambient PM2.5 by
10 micro per cubic meter is associa-
ted with 3 mm Hg increase in systo-
lic and diastolic blood pressure in just
a few days.

Long-term exposure to the partic-
les may cause hypertension by impai-
ring renal sodium excretion.

According to WHO 92 percent of
pollution related deaths occur in low
and middle income countries, India
and China have some of the world’s
highest concentration of particulate
matter.

In some countries as the USA
lower level air pollution can still lead
to increased blood pressure, insulin

resistance, typ 2 diabetes, atheroscle-
rosis, systematic oxidative stress and
thrombosis.

Clinicians should be aware that
cold temperature can increase blood
pressure and hypertension is more
difficult during cold and winter, be-
sides the air pollution effects.

A LINK VIOLENCE AND CVD

Established literature demonstrates
that children who undergo adverse
cultural experiences are at risk for
both violent behavior and early onset

of cardiovascular risk factors.
Being the victim of violence, wit-

nessing violence and even such as
divorce or abuse are all considered
adverse cultural events ACE

Evidente also suggest that people
with post-traumatic stress disorder are
at high risk for the premature onset of
CVD risk factors as hypertension, typ
2 diabetes and high cholesterol

Stressful life experiences may eli-
cit proliferative responsens in the
endothelium that become nidus for
atherosclerosis and could lead to
potential consequences such as high
blood pressure, said selvyn rogers,
Md, founding director of the new
univ of Chicago medicine trauma
center. He shared perspectives on
managing the burden in Communi-
ties where it is ongoing concern.

From AHA sa
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ENVIRONMENTAL NOISE
LINKED TO INCREASED
CARDIOVASCULAR RISK

Further evidence that people living
in areas with high levels of environ-
mental noise have a higher risk for
cardiovascular events has come from
a new study.

The study also suggests that this
link is mediated by increased ac-
tivity in the amygdala, an area of
the brain involved in stress respon-
se and thought to trigger arterial
inflammation.

”We found that people living in
areas with a higher level of noise had
increased activity in the amygdala,
showing a higher level of stress per-
ception,” lead author Azar Radfar,
MD, Massachusetts General Hospi-
tal, Boston, told theheart.org | Meds-
cape Cardiology. “They also had
higher levels of arterial inflammation
and cardiovascular events. The re-
sults were the same after adjustment
for many confounders, including air
pollution.

She added that they can’t yet say
that noise is a causal risk factor for
cardiovascular disease; larger, long-
itudinal studies and research asses-
sing interventions will be required
for that.

"But our results strengthen the
link between environmental noise
and cardiovascular risk,” she said.
"While we all currently focus on the
known cardiovascular risk factors,
such as diabetes, blood pressure, and

cholesterol, we believe that, going
forward, environmental factors, in-
cluding noise levels, also need to be
considered when thinking about the
risks for cardiovascular disease.”

and their
should consider chronic noise expo-

Patients physicians
sure when assessing cardiovascular
risk and might want to take steps to
minimize or mitigate such chronic
exposure, Radfar said.

The study is to be presented at the
upcoming American Heart Associa-
tion Scientific Sessions 2018.

IMPORTANT RESULTS

In a Skype “perspective” on the stu-
dy, American Heart Association vol-
unteer expert, Richard C. Becker,
MD, University of Cincinnati Heart,
Lung & Vascular Institute, described
the results as “important and intrigu-
ing.”

For the study, the researchers ana-
lyzed the association between noise
exposure and major cardiovascular
events in 499 individuals who were
free of cardiovascular disease and
cancer.

A subset of 281 subjects also un-
derwent validated PET/CT imaging
to assess arterial inflammation, and
amygdalar activity, which was me-
asured by uptake of the radiotracer
fluorodeoxyglucose (FDG).

To gauge noise exposure, the re-
searchers used the home addresses of
the participants and derived noise-le-
vel estimates from the Department of

A published meta-analysis of SGLT2i

The Lancet published “SGLT2 in-
hibitors for primary and secondary
prevention of cardiovascular and re-
nal outcomes in type 2 diabetes: a
systematic review and meta-analysis
of cardiovascular outcome trials”.

The paper can be found free on www
as a pdf at

hitps:/lwww.thelancet.com/
Journals/lancet/article/PIIS0140-
6736(18)32590-X/fulltext.

The results of DECLARE-TIMI 58
were presented on Saturday Novem-
ber 10thby Dr Stephen Wiviott at the
American Heart Association (AHA)
Scientific Sessions in Chicago.

The slides that were presented
during the Late Breaking Clinical
Trials session can be found here
hitp:/fwww.timi.orglindex.
phpipage=declare-slide-sets

Transportation’s Aviation and Hig-
hway Noise Map.

The medical records of the parti-
cipants were analyzed over a median
follow-up of 3.7 years for the occur-
rence of cardiovascular events.

Results showed that individuals
who lived in the areas with the hig-
hest levels of noise exposure had hig-
her levels of amygdalar activity and
more arterial inflammation.

Patients living in areas in the hig-
hest quartile of noise exposure had an
amygdala/background brain FDG
uptake ratio of 0.85, compared with
0.78 for those in the other three qu-
artiles (P < .001).

During follow-up, 40 individu-
als experienced a major adverse car-
diovascular event, with those in the
highest quartile for noise exposure
having more than a threefold higher
risk for an event (hazard ratio, 3.35;
P <.001).

This remained significant after
adjustment for other cardiovascular
risk factors and air pollution (P =
.003).

American  Heart  Association
(AHA) Scientific Sessions 2018: Ab-
stract Sul287. To be presented No-
vember 11, 2018.

From www.medscape.com
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The original New England Journal
of Medicine published “Dapagliflo-
zin and Cardiovascular Outcomes in
Type 2 Diabetes”. The paper can be
found at www free for you as a pdf

hitps:/lwww.nejm.orgldoi/
Sfull/10.1056/NEJMoal812389
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Declare SGLT2i dapagliflozin Jardiance 17% less cardiovascular
death or hospital for heart failure

American Heart Association Meeting

It is a huge international heart con-
ference, the largest in this topic, with
16000 delegates from all the World,
800 sessions, 5000 presentations,
4000 abstracts and 26 program com-
munities. Everything is presented
with high technology.

AHA AND DIABETES 2019

At the American Heart Meeting AHA
in Chicago during Nov 9-12 this year
there is especially much focus on di-
abetes and cardiovascular disease
(CVD), especially heart failure.

There are many oral lectures and
posters highlighting on eary diagno-
sis, active prevention and optmized
treatment of CVD in diabetes.

”KNOW DIABETES BY HEART”

This is an awakeness compaign from
the organisation with aims to raise
awareness on the link connection es-
pecially type 2 diabetes and cardio-
vascular disease, but also focus on

type 1 diabetes.

DECLARE TRIAL

Today in the afternoon the long awai-
ted T2DM trial with dapagliflozin
(DAPA), SGLT2i and CVD outcome
study was presented, DECLARE

Patients with T2DM are at high
risk for development, and, compli-
cation from atherosclerotic CVD
events and heart failure.

Prior CV outcomes with sglt2i
have shown reduction in CV and re-
nal events, predominantly in secon-
dary prevention patients with known
atherosclerotic CVD (ACVD).

17160 T2DM patients with esta-
blished CV disease (6974) or mul-
tiple risk fastors (10186) were rando-
mized 1:1 to DAPA or placebo. After
5.2 years the trial should evaluate
primary endpoints and dual efficacy
CVD/HHEF (Hospitalized because of
heart failure), MACE (major adverse
CV events; CV death, nonfatal AMI,
nonfatal stroke).

453 patients from Sweden was
in the trial, as well as Europe, US,
South America, Asia, 33 countries.

Mean age 64 years, BMI 32, dura-
tion of T2DM 11 years, HbAlc 65
mmol per mol, established CV 41 per
cent and history of HF 10 per cent

OUTCOME

HbAlc difference 4.2 mmol per
mol lower in DAPA versus placebo,
weight 1,8 kg lower, syst blood pres-
sure 2.7 mm Hg lower and diastolic

pressure 1,7 mm Hg lower. All after
48 months

CV OUTCOME

PRIMARY ENDPOINTS

CVD/HHEF 4.9 per cent versus 5.8.
Hazard ratio HR 0,83 (0,73-0.95), p
superior 0.005. It means significantly
17 per cent less relative risk

MACE

8,8 vs 9,4 per cent, HR 0,93 with
0,84-1.03, p non inferiority less than
0.001, p superiority 0,17

SECONDARY ENDPOINTS

Renal composite endpoints (EP), that
is 40 per cent better eGFR, ESRD,
renal or CV death) 4.3 versus 5.6 per
cent, HR 0,76 (0,67-0,87), p less
than 0.001

ALL CAUSE MORTALITY

6,2 vs 6.6 per cent, HR 0,93 (0,82-
1.04) p is 0.20. Not sign
Rate per 1000 patient years

CVD/HHF

DAPA 6,2 Placebo 8,5

HR 0,73 (0,61-0,88)

Rate per 1000 patient years

40 per cent reduction in eGFR,
ESRD or renal death

DAPA 3.7. Placebo 7,0 HR 0,53

At the meeting there was a meta-ana-

lysis of CV outcome trials of SGLT2i,

empa, canvas, declare and MACE by
presence of atherosclerotic.

CVD with HR in summary 0,85
(0,80-0,93)

IN SUMMARY

Declare was the largest SGLT2i trial,

which included a broad representa-

tion of primary and secondary pre-

vention patients

1. DAPA  reduced
CVD/HHF

2. Neither increased or decreased
MACE

3. Reduction in CVD/HHF was
consistent regardless of baseline
ASCVD or HF

4. DAPA was safe and well tolera-
ted, no difference in amputation,
stroke or fractures, less hypoglyce-
mia than the Placebo Group, and
simular small increased in genital
infections as in other SGLT?2i tri-
als, also as known before a very

significantly

small increase in diab ketoacidosis

DISCUSSION FROM THE TRIAL

SGLT2i drugs have robust effects on
reducing the risk of heart failure and
renal outcomes, which do not appear
dependent on baseline atherosclerotic
risk, prior HF or renal function.

ADDITIONAL INFO
PUBLICATION

Google the two titles down to read
the full article free as pdf from now
on Dapagliflozin and cardiovascular
outcomes in type 2 diabetes N Engl
J Med

SGLT2 inhibition for primary
and secondary prevention of cardio-
vascular and renal outcomes in type
2 diabetes: a systematic review and
meta-analysis of cardiovascular out-
come trials

The Lancet

Discussant Javed Butler, prof of med-
icine, univ of Mississippi USA was
invited to review the declare trial
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1. Well conducted trial

2. Highest proportion of patients
with risk factors but without
ASCVD

3. Confirm and replicate data from
other SGLT?2i trials

Safety, HbAlc,

weight

blood pressure,

INTERPRETATION

1. All ¢v complications are impor-
tant
2. Macrovascular complications does
not include heart failure
3. Risk factors are important.
From the NDR study from August
16 2018 N Engl ] Med with 5 risk
factors in T2DM (HbAlc, smoking,
LDL, blood pressure and albuminer-
na).
If all are controlled normal and
less risk for acute myocardial infarc-

Svenska kommentarer till DECLARE

Kommentar fran Carl Johan Ostgren,
professor i allminmedicin, Depart-
ment of Medical and Health Science,
Linkdping

DECLARE: Den stora majoriteten
(98%) av alla patienter med typ 2 di-
abetes i Sverige, behandlas i primir-
virden och 80% av dessa patienter
har ingen tidigare kind kardiovasku-
lir sjukdom. Det gér DECLARE,
med den stdrsta andelen primirpre-
ventiva patienter jimfoért med EM-
PA-Reg och CANVAS, till en myck-
et viktig studie.

Studien visar att man skyddar
mot kardiovaskulir dod/hjirtsvike i
hela populationen av patienter med
typ 2-diabetes.

Detta  har
visa forut. Resultaten dr darfor re-

man inte kunnat
levanta for det stora flertalet av
diabetespatienter.

Dessutom ir det roligt att vi kun-
nat genomfora en sin stor och ling
studie i Sverige.

Att MACE (CVD déd, hjirtin-
farkt och stroke) inte reducerades i
dapagliflozingruppen jimfért med
placebo varken i hela studiepopu-
lationen eller i den kardiovaskulirt
sjuka gruppen var dock en besvikelse.

tion than control population without

diabetes, HR 0,84 (0,75-0,93)
and nearly normal for stroke 0,95
(0,84-1.07).

BUT the risk for heart failure with
all 5 risk factors controlled were still
45 per cent higher, -1,45 (1,34-1,57),
p less than 0.001.

TREATMENT OF T2DM

1. Primary and secondary cohort for
one disease may or may not apply
to a different disease

2. For patients similar to those stu-
died in the SGLT2i trials - these
drugs should be used for heart fai-
lure irrespective of their effect on
MACE outcome

3. For patients not studied adequate-
ly for exemple T2DM with no risk
factors or with manifest HF fur-
ther data are needed.

Kommentar fran Peter M Nilsson,
professor, overlikare, SUS Malmé
Som helhet betraktad fir DECLARE
studien anses som framgangsrik.

Huvudresultatet for primir kar-
diovaskulir utfallsvariabel var visser-
ligen neutral (non-inferiority) men i
den aktiva armen fanns en klar signal
om reducerad hjirtsvikt och kardio-
vaskuldr déd efter behandling med
dapagliflozin.

Man bor betinka att minga av
dessa patienter redan var relative vil
behandlade och det ir alltid svart att
da kunna pévisa tilliggseffekeer.

En annan aspekt idr svirighet-
en att applicera uppdelningen i
primir- och sekundirprevention,
vilket dr tillimplige f6r ischemisk
hjirtsjukdom men inte for risk
att utveckla hjirtsvike - en annan
dimension.

Slutligen kan det dven vara sd att
en del patienter med diabetes har tys-
ta hjirtinfarkter, vilket dven bidrar
till svarighet att dela upp i primir-
och sekundirprevention. En nyligen
publicerad meta-analys i the Lancet
om betydelsen av SGLT-2 himmare,
som i en ledare diskuteras, betonas
dessa viktiga aspekter vidare.

WHAT’S NOW?

Pre2015
1. HbAlc
2. Cyv risk factors

2015-3018

1. HbAlc

2. Cy risk factors

3. Reduce CV mortality
4. Reduce MACE

2018 ONWARDS

1. HbAlc

2. Cy risk factors

3. Reduce CV mortality

4, Reduce MACE

5. Reduce HF risk

6. Reduce chronic kidney disease
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Nu finns bilderna frin Declare pre-

sentationen som PowerPoint doc
utan lésenord (ladda ner PowerPoint
dokument)

Artikeln i sin helhet som pdf utan
16senord
https:/fwww.nejm.orgldoi/full/

10.1056/NE]Moal812389?
query=featured_home

UR PRESSMEDDELANDE
DECLARE FRAN FORETAGET

Fas Ill-studien DECLARE-TIMI
58 visar att dapagliflozin (Forxiga)
som behandling av typ 2-diabetes i
en bred patientpopulation signifikant
minskar risken for sjukhusinldggning
pa grund av hjirtsvike eller hjirtrela-
terad dod

Behandling av typ 2-diabetes med
dapagliflozin (Forxiga) i en bred pa-
tientpopulation, minskar risken for
sjukhusinlidggningar pi grund av
hjartsvike eller hjirtrelaterad dod
med 17 procent jamfért med placebo
(4,9% jimfort med 5,8%).

Samtidigt bekriftas den sedan
tidigare kinda sikerhetsprofilen for
dapagliflozin. Det visar de forsta

www.dagensdiabetes.se
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P

DECLARE

5B

17,160 patients
randomized at 882 sites,
33 countries between
5/2013-6/2015

Global Enrollment
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resultaten frin en stor internatio-
nell kardiovaskulir fas Ill-studie,
DECLARE-TIMI 58, som presente-
rades som en av huvudnyheterna pd
den pigiende amerikanska hjirtkon-
gressen AHA i Chicago.

Resultaten publicerades samtidigt
i New England Journal of Medicine
(NEJM)

OVER 17 000 PATIENTER,
VARAV 453 FRAN 16 OLIKA
SVENSKA CENTRA, DELTAR |
STUDIEN

Studien utvirderade de kardiovasku-
lira effekterna av behandling med
diabeteslikemedlet dapagliflozin,
som tilligg till standardbehandling,
jamforc med placebo Gver en period
pa upp till fem &r, hos vuxna patien-
ter med typ 2-diabetes, som har flera
riskfakrorer for kardiovaskuldra sjuk-
domar eller etablerad kardiovaskulir
sjukdom.

Resultat frin DECLARE-TIMI
58 som nu presenterats for forsta
gangen i sin helhet visar att behand-
ling med dapagliflozin uppnadde det
primira sikerhetsmattet (non-inferi-
ority) jaimf6rt med placebo avseende
allvarliga kardiovaskuldra hindelser
(MACE), definierat som hjirtrelate-
rad dod, hjirtinfarke eller ischemisk
stroke (p<0,001).

Gruppen som behandlades med
dapagliflozin visade sig signifikant
minskade andelen sjukhusinldggning

pa grund av hjirtsvike eller hjirtre-
laterad déd med 17 procent jaimfort
med placebo (4,9% jimf6ért med
5,8%; hazard ratio (HR) 0,83; 95%
konfidensintervall (KI): 0,73- 0,95;
p=0,005). Detta var ett av studiens
tvd primira sammansatta effektmatt.

Denna minskning av hjirtsvikeel-
ler hjirtrelaterad dod var lika stor for
hela studiepopulationen i DECLA-
RE-TIMI 58, vilket innefattar bide
patienter med flera riskfaktorer for
kardiovaskulira sjukdomar och pa-
tienter med etablerad kardiovaskulir
sjukdom.

Firre allvarliga kardiovaskulira
hindelser (MACE) observerades dven
i dapagliflozin-gruppen f6r det andra
primidra sammansatta effekemiteet,
men denna skillnad var inte statistisk
signifikant (8,8% jimfort med 9,4%
for placebo; HR 0,93 (95% KI 0,84-
1,03), p=0.17) (1).

— Detta bekriftar  resultat
fran cidigare observationer med
SGLT2-himmare. Att undvika

hjdrtsvike dr vikeigt ur flera aspekeer,
det ir ett tillstdind som péverkar livs-
kvaliteten for patienterna och kriver
kostsamma insatser av varden och pa
det sittet ett viktigt effekematr.

Det viktigaste resultatet med
DECLARE ir att man visar en pre-
vention av hjirtsvike, dven i en pri-
mir preventiv grupp siger Mikael
Dellborg, &verlikare GUCH-cen-
trum, medicinkliniken, Sahlgrenska

Universitetssjukhuset och professor i
kardiologi vid Goteborgs universitet,
och en av de tvd nationella huvudprs-
varna i Sverige for DECLARE.

— Den stora majoriteten (98%)
av alla patienter med typ 2-diabetes
i Sverige, behandlas i primirvarden
och 80 procent av dessa patienter har
ingen tidigare kind kardiovaskulir
sjukdom. Det gor DECLARE, med
den storsta andelen primirpreventiva
patienter, till en viktig studie.

Studien visar att man skyddar
mot kardiovaskuldr dod eller hjire
svikt i hela populationen av patienter
med typ 2-diabetes. Detta har man
inte kunnat visa forut.

De sckundira utfallsmicten i
DECLARE visade endast nominell
signifikans. For patienterna i stu-
dien som fick dapagliflozin minska-
de risken att utveckla eller forvirra
njursjukdom med 24 procent (4,3%
jimforc med 5,6% for placebo, HR
0.76 (95% KI 0,67-0,87)).

Firre hindelser av dod oavsett or-
sak, visades i dapagliflozin-gruppen
(6,2% jamfort med 6,6% for place-
bo, HR 0,93 (95% KI 0,82-1,04).

Biverkningarna var likvirdiga
med de som tidigare rapporterats
fran andra studier (1).
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Trulicity (dulaglutide) GLP-1: reduction of cardiovascular
events for broad range of T2DM

Fran utdrag ur press reelease
fran foretaget.

Only 31 percent of REWIND tri-
al participants had established CV
disease. Trulicity® (dulaglutide) sig-
nificantly reduced major adverse
cardiovascular events (MACE), a
composite endpoint of cardiovascu-
lar (CV) death, non-fatal myocardial
infarction (heart attack) or non-fatal
stroke, meeting the primary effica-
cy objective in the precedentsetting
REWIND trial.

Once-weekly Trulicity is the first
type 2 diabetes medicine to demon-
strate superiority in the reduction of
MACE events in a clinical trial that
included a majority of participants
who did not have established CV
disease.

The study included a majority of
patients without established CV di-
sease at baseline, a first for the GLP-1
receptor agonist class.

REWIND assessed the risk of
MACE in adults with type 2 dia-
betes with a wide range of CV risk.
The study compared the effect of on-
ce-weekly Trulicity 1.5 mg to placebo
when added to standard of care.

REWIND is distinct compared
to other CV outcome trials due to
the limited number of people with
established CV disease who partici-
pated in the trial, allowing Trulicity’s
CV effect to be measured in a bro-
ad population of people with type 2
diabetes.

Importantly, REWIND had a
median follow-up period of more
than 5 years, the longest for a CV
outcome trial in the GLP-1 receptor
agonist class. In comparison, other
CV outcome trials had more people
with a higher baseline A1C and a gre-
ater percentage of patients who had
established CV disease.

Of the 9,901 REWIND partici-
pants, the mean baseline AIC was
relatively lower at 7.3 percent, and
only 31 percent had established CV
disease.

The safety profile of Trulicity in
REWIND was generally consistent
with the GLP-1 receptor agonist
class. Lilly plans to submit these data
to regulatory authorities next year
and to share detailed results at the
American Diabetes Association Sci-
entific Sessions in 2019.

ABOUT THE REWIND STUDY

REWIND (Researching cardiovas-
cular Events with a Weekly INcretin
in Diabetes) was a multicenter, ran-
domized, double-blind, placebo-con-
trolled trial designed to assess the
effect of Trulicity 1.5 mg, a weekly
glucagon-like peptide 1 receptor ago-
nist (GLP-1 RA), compared to place-
bo, both added to standard of care,
on cardiovascular (CV) events

in adults with type 2 dia-
betes.

The primary CV
outcome was the first
occurrence of MACE
(the composite of CV
death or non-fatal
myocardial infarction
or non-fatal stroke).

Secondary outcomes in-
clude each component of the primary
composite CV outcome, a composi-
te clinical microvascular outcome
comprising retinal or renal disease,
hospitalization for unstable angina,
heart failure requiring hospitaliza-
tion or an urgent heart failure visit,
and all-cause mortality.

The 9,901 participants from 24
countries had a mean duration of
diabetes of 10 years and a mean ba-
seline A1C of 7.3 percent. Thirty-one
percent of participants had establis-
hed CV disease at baseline.

Prior (or established) cardiovascu-
lar disease in REWIND was defined
as prior myocardial infarction, prior
ischemic stroke, prior unstable angi-
na, prior revascularization (coronary,
carotid, or peripheral), prior hospita-
lization for ischemia-related events
(unstable angina or myocardial ische-
mia on imaging, or need for percuta-

neous coronary intervention), or pri-
or documented myocardial ischemia.

The REWIND trial’s interna-
tional scope, high proportion of
women, high proportion of people
without established cardiovascular
disease and inclusion of participants
with a lower mean baseline A1C sug-
gest that the findings will be directly
relevant to the typical type 2 diabe-
tes patient seen in general practice
throughout the world.

INDICATION AND LIMITATIONS
OF USE FOR TRULICITY®

Trulicity is a once-weekly injectable
prescription medicine to improve
blood sugar (glucose) in adults with
type 2 diabetes mellitus. It should be
used along with diet and exer-
cise. Trulicity is not recom-
mended as the first medi-
cation to treat diabetes.
It has not been studied
in people who have
had inflammation of
the pancreas (pancre-
atitis). Trulicity should
not be used by people
with type 1 diabetes, people
with diabetic ketoacidosis, or people
with a history of severe gastrointesti-
nal (GI) disease. It is not a substitute
for insulin. It has not been studied in
children under 18 years of age.

1. Centers for Disease Control and
Prevention. National Diabetes Sta-
tistics Report, 2017. Atlanta, GA:
Centers for Disease Control and
Prevention, U.S. Dept of Health and
Human Services; 2017.

2. International Diabetes Federation.
IDF Diabetes Atlas, 8th edn. Brus-
sels, Belgium: International Diabetes
Federation, 2017. http://www.diabe-

tesatlas.org

KOMMENTAR

Studien i sin helhet kommer enligt

uppgift att redovisas pd amerikanska
diabetesmétet ADA i juni 2019. >
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GLP1-STUDIES

CV disease history

REWIND dulaglutide 31%
Sustain-6 semaglutide 83%
LEADER liraglutide 81%
EXSCEL exanenatide 73%
HARMONY albiglutide 100%

Median follow-up time years
REWIND dulaglutide 5.4
Sustain-6 semaglutide 2.1
LEADER liraglutide 3,8
EXSCEL exanenatide 3.2
HARMONY albiglutide 1,6

EASD-rapport. Misdiagnosis of adult-onset
type 1 diabetes is a risk.

Onset of type 1 diabetes after age 30 years is common and
often misdiagnosed as type 2 diabetes in clinical practice,

new data show.

The findings were presented October
4 at the European Association for the
Study of Diabetes (EASD) 2018 An-
nual Meeting by Nicholas J. Thomas,
MD of the University of Exeter, Uni-
ted Kingdom.

In previous research on data from
the UK Biobank, the Exeter team
used genetic risk scores to show that
type 1 diabetes — formerly called juve-
nile diabetes — is nearly as likely to oc-
cur after the age of 30 years as it is in
younger people. Those data were first
presented at the 2016 EASD meeting
and subsequently published in Lancet
Diabetes & Endocrinology in 2017.

Now, the Exeter team has expan-
ded that work to identify common
characteristics of such patients and
find out what actually happens to
them in clinical practice.

As hypothesized, in the current
study of nearly 600 people with in-
sulin-treated diabetes diagnosed after
age 30 years, a large proportion who
developed type 1 diabetes after age
30 years had been first diagnosed as
having type 2 diabetes and were not
treated with insulin initially, Thomas
reported.

“In older ages, there’s a dramatic
increase in type 2 diabetes. Less than
5% have type 1 diabetes. So, you're
trying to pick out a needle in a hay-
stack,” Thomas told Medscape Med-
ical News, adding that because the
prevalence of overweight and obesity
is as high among people with type 1

diabetes as in the general population,
youre trying to find the minority
where they often look very similar.
I¢s really, really hard.”

But one key sign identified from
this study is rapid deterioration in
glycemic control despite use of oral
glucose-lowering medications.”Rapid
insulin requirement should alert the
clinician to the possibility of type 1
diabetes,” Thomas said.

The correct diagnosis is important,
he said, because patients need insulin
early in order to avoid diabetic ketoa-
cidosis. Also, even once they do recei-
ve insulin treatment, it’s important to
correctly distinguish the diabetes ty-

pes as the respective insulin regimens
and the type of education the patient
receives differ considerably.

Mean Baseline HbAlc mmol/mol
REWIND 55

Sustain-6 semaglutide 70
LEADER liraglutide 70

EXSCEL exanenatide 62
HARMONY albiglutide 70

Nyhetsinfo 7 november 2018
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Also, in the UK, patients with
type 2 diabetes arent eligible for
supplies such as insulin pumps or
continuous glucose monitors, whe-
reas those with type 1 diabetes often
are, Thomas noted.

But session moderator Colin Day-
an, MBBS, professor of clinical dia-
betes and metabolism, Cardiff Uni-
versity School of Medicine, is a bit
more hesitant about putting people
on insulin straightaway. “Insulin is
a very difficult drug to use.I don't
want to start someone on insulin if
they don’t need it,” he told Medscape
Medical News in an interview.

The issue, Dayan said, ”is whether
any damage is done by waiting, using
tablets. There are certainly patients
where we suspect that they may have
type 1 diabetes but they didn’t present
with ketoacidosis, so we might start
them on an oral diabetes medication
with close observation, unlike some-
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body where were confident they've
got type 2 diabetes. You need to keep
your eyes open the first 3 years.”

Rapid Insulin Requirement Pre-
dicted Severe Endogenous Deficiency

Study participants were adults
with diabetes in South West England
between 2007-2017 who were diag-
nosed in primary care practices after
age 30 years, treated with insulin,
and had C-peptide levels measured.

Type 1 diabetes, eventually identi-
fied in 21% (n = 123) of patients, was
defined as continuous insulin treat-
ment beginning within 3 years of di-
agnosis and severe insulin deficiency
(C-peptide < 200 pmol/L).

Another 306 people were defined
as having type 2 diabetes, based on
C-peptide = 600 pmol/L after diabe-
tes duration of at least 3 years (to av-
oid the type 1 diabetes “honeymoon”
phenomenon, during which some
insulin secretion persists for a time
after diagnosis).

Patients with C-peptide levels
between 200 and 600 pmol/L were
considered indeterminate and not in-
cluded in the analysis (n = 115).

For comparison, another group of
220 participants who met the crite-
ria for type 1 diabetes diagnosed at
age 30 years or younger were also
included.

Among the 123 patients diag-
nosed after age 30 years who had
severe insulin deficiency, 38% had
not received insulin treatment at

diagnosis and 47% self-reported

that they had type 2 diabetes.

Rapid insulin requirement was
highly predictive of late-onset type 1
diabetes, with 84% requiring insulin
within 1 year. And of all the patients
treated with insulin within 3 years,
57% developed severe endogenous
insulin deficiency consistent with
type 1 diabetes.

Asked about the reported
slower-onset latent autoimmune dia-
betes of adulthood, or LADA, phe-
nomenon, Thomas replied, "We're
not seeing evidence of that 84%
progressed to insulin within a year.
That’s not a slow decline.”

Compared to the group with
younger-onset type 1 diabetes, those
with older-onset type 1 diabetes were
similar in terms of body mass index
(BMI), autoantibody positivity, and
genetic risk scores.

In contrast, they differed marked-
ly from those with type 2 diabetes
diagnosed after age 30 years in that
they had lower average BMI (25.9 vs
31.6 kg/m2), were much more like-
ly to have positive islet autoantibody
tests (78% vs 6%), and had higher
type 1 diabetes genetic risk scores
(0.268 vs 0.229).

But the management of those with
later-onset type 1 diabetes differed sig-
nificantly from those diagnosed with
type 1 diabetes at younger ages, in that
they were much less likely to have recei-
ved insulin at diagnosis (62% vs 96%).

No Perfect Test Discerns Diabetes
Types, but Use ”Clinical Suspicion”

Both Thomas and Dayan noted
that there is no perfect laboratory test
to distinguish between the two types
of diabetes, as C-peptide can initially
be positive in type 1 diabetes — alt-
hough it’s more definitive after about
3 years — and autoantibodies can be
present in some people with type 2
diabetes and absent in some people
with type 1 diabetes.

But, Dayan said, " There is clinical
suspicion. When you have clinical
suspicion, you monitor people more
closely. We've got ketone testing, and
there are lots of things we can do
to prevent [DKA] happening if you
know there’s a potential risk.”

Thomas said that autoantibody
testing may be helpful for patients
who are already suspected of having
type 1 diabetes for clinical reasons,
but of course can’t be used to screen
everyone.

His team is now trying to develop
algorithms that will help clinicians
distinguish the types more accurate-
ly, noting “the aim of our research is
to identify the problem, characterize
these people, and to try and make it
easier for clinicians to ultimately get
the best care for patients.”

European Association for the Stu-
dy of Diabetes (EASD) 2018 Annual
Meeting; October 4, 2018; Berlin,
Germany. Abstract 301.

From www.medscape.com
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Nya riktlinjer fran Lakemedelsverket dndrar inte

blodtrycksgransen

Nya europeiska riktlinjer behéller hypertonigransen men infor
andra nyheter. En svensk uppdatering dr&jer dock, skriver

www.dagensmedicin.se

Foér ett ar sedan sinkte American
college of cardiology grinsen for vad
som definieras som hogt blodtryck
till 130/80. Det var som www Like-
medelsvirlden rapporterat ett omde-
batterat beslut som fick kritik bland
annat av svenska forskare.

De ecuropeiska experterna foljer

inte sina amerikanska kollegor i spé-
ren. De nya europeiska riktlinjerna
behaller 140/90 som generell grins
for hypertoni. samma definition som
Virldshilsoorganisationen ~ WHO
anvinder och som finns i de senaste
svenska behandlingsriktlinjerna.
Men idven om den grinsen be-

halls, innehéller de uppdaterade
riktlinjerna fran European society
of cardiology och European society
of hypertension en rad forindringar.
Férindringar som bland annat inne-
bir aktivare diagnostik och act var-
den bér sikta pd att sinka blodtrycket
mer 4n i dag hos minga patienter.
Det kommer dock att dréja minst
ett ar innan de nya europeiska rike
linjerna fir genomslag i de svenska.
De senaste svenska behandlingsre-
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kommendationerna publicerades av
Likemedelsverket 2014.

— Rekommendationerna om hy-
pertoni finns inte med bland de be-
handlingsriktlinjer som vi beslutat
starta uppdatering av under 2019,
sager Johan Andersson, utredare vid
Likemedelsverket.

— Likemedelsverket har samman-
lagt ett 60-tal behandlingsrekom-
mendationer och gir varje r igenom
dem for att se vilka vi ska prioritera
att uppdatera. Vi tar bland annat
hinsyn till om det kommit nya like-
medel eller sikerhetsdata pa omradet
och till inspel fran virden.

— Vi kommer sjilvklart att ta del
av de nya europeiska riktlinjerna
om hypertoni och f6lja diskussionen
inom professionen i Sverige for att ta
stillning till ndr en uppdatering kan
vara aktuell.

NYHETER | DE NYA EUROPEISKA
RIKTLINJERNA 2018

* Mer differentierade behandlings-
mél for olika grupper, beroende
pa élder och samsjuklighet. For
patienter under 66 ir rekommen-
deras till exempel behandling-
stroskeln  140/90 mm Hg och
behandlingsmalet etc systoliskt
blodtryck pa 130-139 mm Hg.

* Likemedelsbehandling bér startas
med tvi likemedel direkt, efter-
som monoterapi oftast ir otill-
ricklig.

* Kombinationsbehandlingar med
tvé likemedel i ett piller rekom-
menderas i férsta hand, for att for-
bittra foljsamheten.

o Alla 6ver 18 ar ska f3 sitt bloderyck

mitt minst vart femte ar.

Nyhetsinfo 1 november 2018
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Presentationsbibliotek bilder fran
Postkonferens Diabetes ADA EASD.
Sthlm 26/10. Dagens Medicin och SFD

Ett seminarium om de senaste rénen om diabetes inom utvalda
omrdden, presenterade av ledande svenska experter.

Se alla foreldsares bilder
hitps:/fwww.dagensmedicin.se/
presentationsbibliotek-postkonf-
diabetes-2018

Eller g4 in pa varje foreldsare och se
vederborandes bilder

TYP 1 DIABETES
- NYA INSIKTER

Stig Attvall, docent, verlikare, Di-
abetescentrum, Sahlgrenska universi-
tetssjukhuset, Géteborg och Modera-
tor f6r motet

https:/fwww.dagensmedicin.se/
contentassets/3096b33bfa104005
a44f81e1403f2d67stig_att-dela.pdf

DIABETES OCH HJART-
KARLSAKERHET

Magnus Londahl, docent, overlika-
re, endokrinkliniken, Skanes univer-
sitetssjukhus, Lund
https:/fwww.dagensmedicin.se/
contentassets/3096b33bfa104005
a44f81e1403f2d67/diabetes-hjarthar
Isakerhet.pdf

NY KLASSIFIKATION
AV DIABETES
- VAD AR DET SOM GALLER?

Mona Landin Olsson, professor,
overlikare, endokrinkliniken, Skanes
universitetssjukhus, Lund
https://www.dagensmedicin.se/
contentassets/3096b33bfa104005a
44£81e1403f2d67/mona_att-dela.pdf

TEKNIK OCH DIABETES

Magnus Londahl, docent, overlikare,
endokrinkliniken, Skéines universi-

tetssjukhus, Lund

Diabetes
och Teknik

DIABETES |

N = suines
L

hitps:/fwww.dagensmedicin.se/
contentassets/3096633bfa104005
a44f81e1403f2d67 /diabetes-teknik_
att-dela.pdf

BEHANDLING AV TYP 2 DIA-
BETES - NY KUNSKAP OCH
FORSKNING UR ETT PRIMAR-
VARDSPERSPEKTIV

Margareta Hellgren, med dr, allmin-
likare, Nirhilsan S6dra Ryd, Skovde

hitps:/lwww.dagensmedicin.selcon-
tentassets/3096633bfal 04005a-
44f81e1403f2d67/margaretahellgren_
att-dela.pdf

NYA DIABETESLAKEMEDEL
- EN UPPDATERING

Michael Alvarsson, docent, 6verlika-
re, patientflddeschef endokrinologi,
Karolinska universitetssjukhuset
hitps:/fwww.dagensmedicin.se/
contentassets/3096633bfa104005
a44f81e1403f2d67/michael_att-dela.

paf
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Nya uppdaterade riktlinjer for diabetes medicinteknik

fran Socialstyrelsen

Hér finns de nya uppdaterade riktloinjerna.
www.socialstyrelsen.se/publikationer2018/2018-10-25/

Mycket omfattande material finns
oksa att tillgd fritc pA www

* Bilagor

* Tillstdnds- och atgirdslista

* Vetenskapligt underlag

* Hilsockonomiskt underlag

* Metodbeskrivning

* Indikatorer

* Mest sjuka ildre och Nationella
riktlinjer

Sammanfattning av de nya uppdate-
rade riktlinjerna 181025

http:/fwww.socialstyrelsen.se/SiteCollec-
tionDocuments/2018-10-25-folder.pdf

NYA OCH UPPDATERADE RE-
KOMMENDATIONER

Under 2018 gjorde Socialstyrelsen en
andra dversyn av Nationella riktlinjer
for diabetesvard. Vi uppdaterade och
lade till nya rekommendationer om
medicintekniska produkter for konti-
nuerlig subkutan glukosmitning och
insulintillférsel virtuell diabetesmot-
tagning.

HAR KAN DU LASA VAD DE
NYA REKOMMENDATIONERNA
INNEBAR

Rekommendationer

Hiilso-och sjukvdirden bor

* erbjuda kontinuerlig subkutan glu-
kosmitning med intermittent avlis-
ning (FGM) till personer med typ
1-diabetes och problem med ater-
kommande hyper- eller hypoglyke-
mi (prioritet 2)

* erbjuda nyinsittning av kontinuer-
lig subkutan glukosmitning (FGM
eller realtids-CGM) till gravida
med typ 1-diabetes (prioritet 2).

* erbjuda kontinuerlig subkutan glu-
kosmitning med direktavlisning
(realtids-CGM) till personer med
typ l-diabetes och problem med
dterkommande hyper- eller hy-
poglykemi (prioritet 3).

Hiilso-och sjukvirden kan

* erbjuda kontinuerlig subkutan glu-
kosmitning med intermittent av-
lisning (FGM) till personer med
typ 2-diabetes som behandlas med
maltids- och basinsulin samt har
problem med aterkommande hy-
per- eller hypoglykemi (prioritet 6)

* erbjuda kontinuerlig subkutan glu-
kosmitning med intermittent av-
lisning (FGM) till personer med
typ l-diabetes utan problem med
dterkommande hyper- eller hy-
poglykemi (prioritet 6).

Hiilso- och sjukvdrden kan

i undantagsfall

* erbjuda kontinuerlig subkutan glu-
kosmitning med direktavlisning
(realtids-CGM) till personer med
typ 2-diabetes som behandlas med
maltids- och basinsulin samt har
problem med 4terkommande hy-
per- eller hypoglykemi (prioritet 8)

* erbjuda kontinuerlig subkutan glu-
kosmitning med direktavlisning
(realtids-CGM) tdill personer med
typ l-diabetes utan problem med
dterkommande hyper- eller hypo-
glykemi (prioritet 8).

Hiilso- och sjukvirden kan

* erbjuda insulinpump med inte-
grerad kontinuerlig subku- tan
glukosmitning (SAP) till personer
med typ 1-diabetes och dterkom-
mande hyper- eller hypoglykemi
(prioritet 4).

* erbjuda insulinpump till personer
med typ 1-diabetes och dterkom-
mande hyper- eller hypoglykemi
(prioritet 5).

Hiilso- och sjukvdrden kan

i undantagsfall

* erbjuda insulinpump med integre-
rad kontinuerlig subku- tan glu-
kosmitning (SAP) till personer
med typ l-diabetes utan aterkom-

mande hyper- eller hypoglykemi
(prioritet 9)

* erbjuda insulinpump till personer
med typ 1-diabetes utan terkom-
mande hyper- eller hypoglykemi
(prioritet 10).

Hilso- och sjukvirden bor endast inom

ramen for forskning och utveckling

* erbjuda nyinsittning av insulin-
pump med integrerad kontinuerlig
subkutan glukosmitning (SAP) till
gravida med typ 1-diabetes.

VAD AR VIRTUELL
DIABETESMOTTAGNING?

P4 en virtuell diabetesmottagning far
patienten si kallad virtuell vard via
en fristdiende molnbaserad plattform.
Den virtuella diabetesmottagningen
ar tinke att komplettera den fysiska
mottagningen och andra e-hilso-
tjanster. Plattformen ir anpassad for
att underlitta kommunika- tionen
mellan virdtagaren och vardgivaren
vid langvari-ga kontakter. Detta ir
en relativt ny modell for att organise-
ra diabetesvard

Rekommendationer

Hiilso- och sjukvdrden bor endast inom

ramen for forskning och utveckling

* erbjuda virtuell diabetesmottag-
ning till personer med typ 1-diabe-
tes och typ 2-diabetes.

NYTT ARBETSSATT FOR
ATT HALLA RIKTLINJERNA
AKTUELLA

Till grund for Gversynerna ligger ett
nytt arbetssitt som utgr frin en for-
valtningsplan for respektive rikdinje.
I forvaltningsplanen specicerar Soci-
alstyrelsen de rekommendationer dir
kunskapsliget forvdntas dndras och
dir en uppdaterad litteratursokning
behovs. Vid behov uppdateras darefter
akruella rekommendationer och tillhs-
rande underlag. Ett fatal nya rekom-
mendationer kan ocksa liggas till.
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Sveriges Tidskrifter och DiabetologNytt stoder Dawit Isaak.
17 ar i fangelse i Eritrea. Har T2DM

Dawit Isaak dr journalist, forfattare och svensk medborgare, f6dd
1964. Imorgon, 16rdag den 27 oktober, blir hans 17:e fédelsedag i
tangenskap och han fyller 54 ar. Med anledning av att Dawit Isaak
tyller &r 16rdagen den 27 oktober uppméarksammas hans fédel-
sedag med en insamling for att hans bok ska kunna tryckas och
delas ut till samtliga EU-parlamentariker.

Crowdfundingkampanjen ska fi-
nansiera utdelningen av Dawit
Isaaks bok “Hopp” till samtli-
ga EU-parlamentariker. Boken
innehiller ett urval av Dawit Isaaks
produktion av prosa, dramatik och
journalistik.

Kampanjen sjosdces bland annat
med hjilp av tvd drsbarn med Dawit
Isaak som héglaser ur boken Hopp,
journalisten Thomas Arnroth och
kulturchefen for Vistra Gétalands-
regionen Katti Hoflin.

De paminner oss om att blir
Dawit fri har han ett lingt liv kvar
att leva med sin familj. Det ar ldce
att tro att han ir vildigt gammal ef-
ter alla dessa ar i fingenskap. Dessa
arsbarn mitt i sina liv gor sina roster
hérda for Dawit Isaak i en situation
ddr han inte kan gora det.

Martin Schibbye, journalist och
forfattare och Kerstin Neld, vd
Sveriges Tidskrifter, gistade SVT
Morgonstudion imorse for att be-
ritcta om Dawit Isaak och crowd-

fundingkampanjen som startas

idag. SE INSLAGET, cirka 51 mi-
nuter in i programmet.

hitps:/fwww.sviplay.selvi-
deo/18654886/morgonstudion/
morgonstudion-26-okt-06-00-1

Free Dawits facebooksida.
www.facebook.com/FreeDawit/

DELTAGARE VID
LANSERINGSTILLFALLET

Leif Obrink, ordforande Stodféren-
ingen Dawit Isaak

Brit Stakston, mediestrateg och

vd Blank Spot Project

Thomas Arnroth, journalist, KIT
Katti Hoflin, kuturchef

Vistra Gétalandsregionen

Bjorn Tunbick,

Reportar utan grinser

Kerstin Neld, VD,

Sveriges Tidskrifter

Anna Lindenfors,
Generalsekreterare Svenska Amnesty

Press release Sveriges Tidskrifter
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GLP-1-analog Ozempic (semiglutide) inj 1 g/v T2DM in

i formanen. TLV

Tandvards- och likemedelsformansverket, TLV, har beslutat att
Novo Nordisk diabetesldkemedel Ozempic (semaglutid) ska inga
i lakemedelsférmanen fran och med i dag, enligt ett pressmedde-

lande fran bolaget

Enligt TLV:s webbplats subventio-
neras likemedlet endast for patien-
ter som forst har provat metformin,
sulfonureider eller insulin, eller nir
dessa inte dr lampliga.

Ozempic ir en ny GLP-l-analog

for patienter med otillrickligt kon-
trollerad typ 2-diabetes. Likemedlet
administreras en ging per vecka via
en injektion.

Ozempic har visat signifikant
overligsen sinkning av  halten

HbAlc i blodet gentemot jimférande
behandlingar. Likemedlet har ocksa
dokumenterade  signifikan-
ta kardiovaskulira fordelar, skriver
Novo Nordisk i pressmeddelandet.

visat

Frin Nyhetsbrev
Likemedelsmarknaden
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Statligt tandvardsbidrag till den som har diabetes. 600 kr per
halvar. Blankett och mer info. Bara 1 av 5 utnyttjar detta. Dags

att ansoka

Statliga tandvardsbidrag bor 2019 komma fler patienter med diabetes till del

"Det dr oacceptabelt att varden bris-
ter i sin informationsplike till patien-
terna” siger Lotta Hakansson, ordfs-
rande i Reumatikerférbundet, di det
giller det statliga tandvarsbidraget,
dir indivder med reumatism ir en
grupp som kan fa del av detta bidrag
for bittre tandhilsa.

Det ir tandvirdens sivil som
hilso- och sjukvirdens uppgift att
informera patienter om att de kan
ha ritt att s6ka tandvérdsstod. Trots
det nar inte informationen fram till
de patienter som berérs av den.

En ny undersékning frin Soci-
alstyrelsen visar att det finns stora
variationer mellan landstingen i hur
minga personer som far ta del av
tandvérdsstoden.
https:/fwww.socialstyrelsen.se/
Lists/Artikelkatalog/Attach-
ments/20637/2017-5-34.pdf

"Det finns flera problem for tillimp-
ningen av tandvardsstdden som reg-
leras genom tandvérdsférordningen
och STB som tidigare har lyfts: -
Kunskap saknas om munhilsa bland
personal inom hilso- och sjuk- vér-
den och omsorgen - Stéden ir un-
derutnyttjade av aktuella malgrupper
- Information om stéden nér inte ut.
- Det finns problem med samver-
kan mellan tandvird och hilso- och
sjukvidrd och kommunal omsorg. -
Landsting, regioner och kommuner
upplever att regelverken ir oklara och
att det leder till tolkningsproblema-
tik - Administrationen kring stéden
ar kranglig.

Det ir fa som utnytgjar STB (sir-
skilt tandvérdssbidrag) sett i relation
till det antal som beriknades vid
inforandet av bidraget 2013. Dock
okade anvindningen av STB arli-
gen mellan 2013- 2016. Det ér firre
min in kvinnor som utnyttjar STB.
Det ir stor skillnad mellan lag- och

hogutbildade nidr det giller besok

till tandvarden. Bland besokarna till
tandvirden finns en mindre andel
perso- ner med enbart grundskole-
utbildning, jimférc med personer
med gymnasi- al — eller eftergymna-
sial utbildning. Det 4r sma eller inga
skillnader mellan lig- och hogutbil-
dade i utnyttjandet av STB. Besoks-
frekvenserna for att ucfora tvé eller
fler STB-atgirder hos tandvérden
okade mellan 2013 -2016 i de un-
dersokta patientgrupperna Sjogrens
syndrom, cystisk fibros, ulcerds kolit
och Crohns sjukdom. Vid ett fatal
tandvirdsmottagningar erhaller en
majoritet av personer i de undersokta
patientgrupperna STB.

MALGRUPPEN FOR SARSKILT
TANDVARDSBIDRAG AR
PATIENT SOM:

* dr muntorr pd grund av langvarig
likemedelsbehandling

e dr muntorr pd grund av strilbe-
handling i 6ron-, nis-, mun- eller
halsregionen

* har Sjogrens syndrom

* har kronisk obstruktiv lungsjuk-
dom och har ordinerats syrgas el-
ler niringsdryck

* har cystisk fibros

* har ulcerds kolit

* har Crohns sjukdom har tarm-
svikt

* har fritsskador pd tinderna och
anorexia nervosa, bulimia nervosa
eller gastroesofageal refluxsjukdom

* har svarinstilld diabetes
2013-2016 min 975, kvinnor
1188, totalt 2163 unika individer
m svarinstilld diabetes som an-
sokt om STB

* 2016 1,3 miljoner SEK utbetalat till
gruppen diabetes av totalt 42 miljo-
ner SEK fran forsikringskassan

e genomgir dialysbehandling

— Det ir oacceptabelt att varden bris-
ter i sin informationsplike till patien-

terna, siger Lotta Hikansson, ordfs-
rande i Reumatikerforbundet.

Undersokningen visar att patienter
i stor utstrickning besékt tand-
virden, men inte fitt det sirskilda
tandvérdsbidrag som patienter med
den diagnosen har ritt att soka.

Enligt Socialstyrelsen 4r det fa som
tar del av det statligt finansierade
sirskilda tandvardsbidraget i forhal-
lande till den grupp som man utgick
fran nir man inforde bidraget 2013.
D4 uppskattades att malgruppen
skulle uppga till omkring 285 600
personer, men 2017 var det bara om-
kring 53 700 personer som nyttjade
stodet.

— Tandvardsbesok ir dyra for de
flesta personer. Det giller inte minst
de som fir en simre munhilsa pd
grund av sin likemedelsbehandling
eller sin diagnos. De behover infor-
meras om sina rittigheter.

Det sirskilda tandvérdsbidraget
ar et statligt bidrag om 600 kronor
per halvar och ir avsett till personer
med vissa sjukdomar och funktions-

nedsittningar som riskerar att fa
forsimrad tandhilsa. Bidraget ska
anvindas till férebyggande tandvard.
Det ir Forsikringskassan som hante-
rar det sirskilda tandvardsbidraget.
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LAS MER SOM LAKARE ELLER
PATIENT

https:/fwww.socialstyrelsen.se/tandvard/
tandvardsstod/statligttandvardsstod

Enligt Socialstyrelsens nationel-
la rikelinjer f6r diabetes typ 1 och 2
bor varje &r vid drsbesoket munhalan
med tinder undersokas med fick-
lampa for att uppticka cidigt skede
behov av remiss till tandlikare pga
tandkottsinflammation eller behov
av tandvard. Och di ocksi utférda
blanketten for statligt tandvardstod i
forekommande fall. Forbittrat tand-
status kan vid T2DM ha samma
effekt som insittning av ny peroral
antidiabetika.

LAKARINTYGET SOM PDF

utfordas av diabeteslikare eller speci-
alist allminmedicin
hitps:/fwww.socialstyrelsen.se/blan-
ketter/Documents/blankett-lakarin-
tyg-sarskilt-tandvardsbidrag.pdf

Det statliga tandvardsstédet lim-
nas frin och med det &r man fyller
23 ar. Stodet hanteras av Forsik-
ringskassan medan Tandvérds- och
likemedelsformansverket bestimmer
vilka tandvardsitgirder som ger ritt
till ersdttning.

Det statliga tandvardsstddet be-
star av tre delar — allmint tandvérds-
bidrag, hogkostnadsskydd och sir-
skilt tandvardsbidrag.

ALLMANT TANDVARDSBIDRAG

Det tandvérdsbidraget
(ATB) ir ett generellt stdd, vilket
innebir att det inte dr riktat mot

allminna

nagon speciell typ av behandling.
Bidraget ska uppmuntra till {6rebyg-
gande vérd och regelbunden kontakt
med tandvérden.

Alla som ir bosatta i Sverige har
rite till ATB en gang per ar frin och
med det &r man fyller 23 ar. Bidraget
kan anvindas som en delbetalning
vid ett tandvérdsbesok hos tandlika-
re eller tandhygienist eller som en del-
betalning fér abonnemangstandvard.

HOGKOSTNADSSKYDD

I det statliga tandvardsstddet finns
ett skydd mot hoga kostnader. Det
innebidr att patienten bara behd-

ver betala en del av kostnaden sjilv
vid storre behandlingar. Du som ir
vardgivare far ersittning for resten av
kostnaden fran Forsikringskassan.

Ersittningen  beriknas utifrin
referenspriser som tas fram av Tand-
vards- och likemedelsforménsverket
(TLV). De beslutar dven referenspri-
ser och vilka tandvardsatgirder som
ar ersittningsberittigande.
https:/fwww.tly.seltandvard/referens-
prislistal

SARSKILT TANDVARDSBIDRAG

Det sirskilda  tandvérdsbidraget
(STB) ir ett tandvardsstod till perso-
ner med vissa sjukdomar och funk-
tionsnedsittningar som riskerar att
fa forsimrad tandhilsa. Bidraget ska
anvindas till férebyggande tandvird.
STB betalas ut en gang per halvir.
Patienterna kan anvinda bidraget
som en delbetalning vid ett tand-
vardsbesok hos tandlikare eller tand-
hygienist eller som en delbetalning
for abonnemangstandvard.

Det ir Forsikringskassan som hante-
rar bidraget.
https:/fwww.forsakringskassan.se/
Iutlp/z0/XesxDslwDEDRszB4R Enpxl
YQF4Cl6oIMMcVKeSLbhOsDG2L
8evphCmOYBBvP6FwEl0-Pr-tj
WI9HvOPUDxHOR] _HT4XwkqOW
MGOGsyg29khrE21Py9zahZOgul D
NEQ7XMi68d]TXUZBdO#;8C3
Wb3h6HmYfUGI0stbw!/

ANVAND FORESKRIFTERNA
OCH LAKARINTYGET VID
BEDOMNINGEN

De sjukdomar och funktionsnedsitt-
ningar som kan ge ritt till STB anges
i forordningen (2008:193) om statligt
tandvirdsstod. Socialstyrelsens fore-
skrifter (SOSES 2012:16) om sirskilt
tandvardsbidrag ska anvindas vid be-
démningen av om en patient har ritt
till bidraget. https:/fwww.socialstyrel-
sen.selpublikationer2012/2012-12-11

I vart meddelandeblad Nya fore-
skrifter om sirskilt tandvardsbidrag
(STB)finns mer information om be-
stimmelserna i foreskrifterna.
https:/fwww.socialstyrelsen.se/publika-
tioner2012/nyaforeskrifteromsarskilt-
tandvardsbidragstb-meddelandeblad

Enligt foreskrifterna krivs ofta att
patienten ska limna ett likarintyg
till ansvarig tandlikare eller tandhy-
gienist for att styrka sjukdomen eller
funktionsnedsittningen. I foreskrif-
terna ingar det en blankett som pa-
tientens likare kan anvinda. Ibland
krivs det ocksa annat underlag, till
exempel ett salivprov.

Likarintyg for
véirdsbidrag till
tandvardsatgirder
hitps:/fwww.socialstyrelsen.se/blan-
ketter/Documents/blankett-lakarin-
tyg-sarskilt-tandvardsbidrag.pdf

sirskilt  tand-
forebyggande
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Massively Parallel Sequencing Be Used to Screen for Maturity-
Onset Diabetes of the Young MODY in Patients With Diabetes.

Diab Care

The use of targeted massively parallel sequencing to screen
children with diabetes for maturity-onset diabetes of the young
(MODY) is more effective and less costly than the current stan-
dard care and may improve patient quality of life, according to
findings published in Diabetes Care.

MODY is the most common form of
monogenic diabetes and is frequently
underrecognized and misdiagnosed
as type 1 diabetes (T1D) or type 2
diabetes. Prior research indicates
that MODY screening is initiated
only when specific clinical features
are present and that only 3 of several
potential MODY genes are sequen-
ced. Massively parallel sequencing, a
method quickly translating into cli-
nical practice, allows for all MODY
genes to be sequenced simultaneous-
ly. The current study assessed the
long-term cost-effectiveness of tar-
geted massively parallel sequencing
screening for MODY in a pediatric
population with diabetes using data
from comprehensive MODY screen-
ing of the Western Australian Child-
hood Diabetes Database.

The researchers developed a Mar-
kov decision model to estimate incre-
mental cost-effectiveness and quality
adjusted life-years resulting from mas-
sively parallel sequencing screening,
modeled over 30 years. The modeled
cohort was based on 1259 pediatric
patients with diabetes, including 1242
children diagnosed with T1D and 17
children diagnosed with MODY.

The investigators found that routi-
ne massively parallel sequencing scre-
ening for MODY resulted in an aver-
age increase of 0.026 quality adjusted
life-years/patient over the course of
30 years (26 years/1000 patients). It
was more effective and less costly vs
standard care screening, saving 782
United States dollars/patient. After
10 years, the cost of routine scre-
ening was fully offset. Savings in-
creased every year because of lower
medication costs and lower risk for
long-term complications.

“Our study challenges the restric-
tion of genetic testing based on clini-
cal criteria, as we have shown that...
routine [massively parallel sequen-
cing] in all newly diagnosed children
presumed to have [T1D] produces
[quality adjusted life-years] gains whi-
le reducing health system costs,” wro-
te the investigators. “The adoption of
this evidence-based and cost-effective
approach will lead to individualization
of therapy and improved patient out-
comes — and may save some children
from a lifetime of insulin.”

Johnson SR, Carter HE, Leo P,
et al. Cost-effectiveness analysis of
routine screening using massive-
ly parallel sequencing for maturi-
ty-onset diabetes of the young in a
pediatric diabetes cohort: deduced
health system costs and improved
patient quality of life. Diabetes Care.
2019;42(1):69-76.

hitp:/lcare.diabetesjournals.org/con-
tent/42/1/69

ABSTRACT

Cost-effectiveness Analysis of Routi-
ne Screening Using Massively Paral-
lel Sequencing for Maturity-Onset
Diabetes of the Young in a Pediatric
Diabetes Cohort: Reduced Health
System Costs and Improved Patient
Quality of Life

OBJECTIVE Maturity-onset diabe-
tes of the young (MODY) is an au-
tosomal dominant form of diabetes,
with multiple causative genes. Some
MODY subtypes can be treated with
sulfonylureas instead of insulin, im-
proving glycemic control, complica-
tion rates, quality of life (QoL), and
costs. Using massively parallel sequ-

encing (MPS), we recently determi-
ned the prevalence of pathogenic/
likely pathogenic MODY variants in
an Australian pediatric diabetes co-
hort. Here, these data are used to esti-
mate cost-effectiveness of using MPS
for MODY in all pediatric diabetes
cases compared with standard practi-
ce (sequencing limited to individuals
with specific clinical features).

RESEARCH DESIGN AND
METHODS A Markov decision
model was developed to estimate in-
cremental costs and quality-adjusted
life-years (QALYs) of MPS screening,
modeled over 30 years. We used our
observed prevalence of 2.14% com-
pared with 0.7% for standard prac-
tice, based on published data. The
probabilities and utility weightings
of long-term diabetes complications
were based on HbAlc and estimated
from published data. A series of one-
way sensitivity analyses were perfor-
med using the net monetary benefit
framework.

RESULTS Routine MPS screening
for MODY was more effective and
less costly than standard care scre-
ening, with 26 QALYs gained and
1,016,000 AUD (782,000 USD)
saved per 1,000 patients. Cost of
screening was fully offset within 10
years. Routine MPS screening remai-
ned dominant until MODY preva-
lence fell to <1.1%.

CONCLUSIONS Routine MPS
screening for MODY in the pedi-
atric population with diabetes could
reduce health system costs and im-
prove patient QoL. Our results make
a compelling argument for routine
genetic screening in all children with
presumed type 1 diabetes mellitus.

From www.endocrinologyadvisor.com
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Sulfonylureas Raise Cardiovascular Risk in Diabetes. 169 384 pa-
tient years. SU 36% higher cardiovascular events and Needed to
Harm 103. Also for insulin. JAMA Dec 21

Use of insulin or sulfonylureas as second-line treatment in adults
with type 2 diabetes is associated with increased cardiovascular
risk, whereas use of newer classes of glucose-lowering drugs is
not, new real-world research from the United States indicates.

The findings, from a retrospective
analysis of national administrative
claims data, were published online
published online in JAMA Network
Open by Matthew ]J. O’Brien, MD,
of the Division of General Internal
Medicine and Geriatrics, Depart-
ment of Medicine, Northwestern
University Feinberg School of Med-
icine, Chicago, Illinois, and collea-
gues.

Among more than 130,000 insu-
red adults with type 2 diabetes who
required a second glucose-lowering
agent after metformin, use of insulin
or sulfonylureas was associated with
consistent cardiovascular harm com-
pared with dipeptidyl peptidase 4
(DPP-4) inhibitors, which have been
shown to have a neutral cardiovascu-
lar effect.

On the other hand, glucagon-like
peptide-1 (GLP-1) receptor agonists,
sodium-glucose  cotransporter 2
(SGLT?2) inhibitors, and thiazolidi-
nediones (TZDs) were not associated
with cardiovascular harm compa-
red with DPP-4 inhibitors, but they
also didn’t produce the significant
cardiovascular benefit that has been
demonstrated in randomized clinical
outcome trials of these agents in pa-
tients with type 2 diabetes and esta-
blished cardiovascular disease.

Such high-risk populations have
typically been necessary for statistical
power in US Food and Drug Admi-
nistration-mandated cardiovascular
outcomes trials(CVOTs), but aren’t
representative of the adult type 2 dia-
betes population as a whole, of whom
just 18% have established cardiovas-
cular disease. Moreover, CVOTs are
conducted on just one drug compa-
red with placebo.

New Study Targets Area of Signi-

ficant Clinical Uncertainty

”To date, no studies have di-
rectly compared the cardiovascular
effects of all contemporary [gluco-
se-lowering drug] options among
patients starting second-line the-
rapy. By examining cardiovascular
outcomes among patients initiating
second-line [glucose-lowering drugs]
in the real world, this study aimed
to complement findings from indivi-
dual drug trials and further inform
[glucose-lowering drug] choices for
the broad population of patients cur-
rently receiving these medications,”
the investigators say.

In an accompanying editorial,
Alison Callahan, PhD, and Nigam
H. Shah, MBBS, PhD, both of the
Center for Biomedical Informatics
Research, Stanford University School
of Medicine, California, praise the
study, noting that it “targets an area
of significant clinical uncertain-
ty with the potential to inform the
treatment of millions of individuals
with type 2 diabetes,” and in doing
so “makes an important contribution
to this area.”

Callahan and Shah note that the
findings agree with their recent stu-
dy examining the real-world impact
of various classes of second-line glu-
cose-lowering agents on glycemic
control and complication rates, in-
cluding myocardial infarction. This
new study makes ”a valuable contri-
bution” by adding GLP-1 receptor
agonists.

Both studies, they note, ”lever-
age observational data that capture
details of healthcare processes and
patient outcomes for millions of li-
ves, with significant longitudinal
coverage.”

Basal Insulin, Sulfonylureas Ro-

bustly Associated With CV Harm

The current study included
132,737 adules with type 2 diabetes
enrolled in commercial or Medicare
Advantage health insurance plans
during 2011-2015. All had initiated
a second-line glucose-lowering drug,
mostly along with metformin. The
data were analyzed from January
2017 to October 2018.

Overall, 5.5% had a history of
cardiovascular events before starting
treatment with the index second-line
agent.

Of the prescription fills for tho-
se agents, 47.6% were sulfonylureas,
21.8% DPP-4 inhibitors, 12.2% basal
insulin, 8.6% GLP-1 agonists, 5.6%
TZDs, and 4.3% SGLT?2 inhibitors.

The investigators established the
DPP-4 inhibitor users as the compa-
rison group because data have shown
that class to have a neutral effect on
cardiovascular outcomes.

The primary outcome was time
to first cardiovascular event after
starting the second-line agent, with
events defined as hospitalization
for congestive heart failure, stroke,
ischemic heart disease, or peripheral
artery disease. There were 3480 such
events during 169,384 person-years
of follow-up.

Relative to starting treatment with
a DPP-4 inhibitor, and following
adjustment for patient, prescriber,
and health plan characteristics, the
risk for composite cardiovascular
events was 36% higher in the sulfo-
nylurea group (HR, 1.36) and more
than double with basal insulin (HR,
2.03).

This corresponds to numbers
needed to harm during 2 years of tre-
atment with sulfonylureas and basal
insulin of 103 and 37, respectively.

Increased relative cardiovascular
risk associated with use of sulfonylu-
reas or basal insulin was observed
across all individual cardiovascular
outcomes and remained “robust” in
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sensitivity analyses, O’Brien and col-
leagues report.

Of concern, they point out,
"Despite the observed cardiovascu-
lar harms associated with initiating
sulfonylureas and basal insulin, pres-
criptions for these two [drug] classes
were filled by 60% of patients in our
nationwide analysis.”

Newer Agents Don’t Show Harm
or Benefit in Real-World T2D
Population

Among the newer agents, use of
a GLP-1 agonist was associated with
a significantly lower adjusted risk
of composite cardiovascular events
compared with DPP-4 inhibitor use
(hazard ratio, 0.78; 95% CI, 0.63
- 0.96). However, that benefit lost
significance in several sensitivity
analyses.

The CV event rates after starting
treatment with either SGLT2 inhi-
bitors or TZDs weren’t significantly

different from those of DPP-4 in-
hibitors (HR, 0.81 and HR, 0.92,
respectively).

O’Brien and colleagues say their
work will be complemented by the
ongoing randomized Glycemia Re-
duction Approaches in Diabetes: A
Comparative Effectiveness (GRA-
DE) study, which is comparing long-
term glycemic efficacy of a sulfonylu-
rea (glimepiride), a DPP-4 inhibitor
(sitagliptin), a GLP-1 agonist (lirag-
lutide), and basal insulin (glargine)
added to metformin. Unfortunately,
GRADE doesn’t include any SGLT2
inhibitors.

In conclusion, the researchers say
their new findings “raise concerns
about the cardiovascular safety of sul-
fonylureas and basal insulin,” com-
pared with newer glucose-lowering
drugs and suggest that short-term
cardiovascular outcomes of newer
glucose-lowering drug classes may be

similar among patients starting se-
cond-line treatment.

In Summary; Therefore, clinicians
may consider prescribing GLP-1 ago-
nists, DPP-4 inhibitors, or SGLT?2
inhibitors more routinely after met-
formin rather than sulfonylureas or
basal insulin.

JAMA Network Open. Published
online December 21, 2018.

From www. mm’smpe. com
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www red DiabetologNytt

Novel oral therapies could transform the standard-of-care
for Diabetic Macular Edema (DME) and lead to preventative
treatment, treatment with kallikrein-kinin therapy

The current standard-of-care for

millions of patients across the world
with diabetic macular edema (DME)
relies on invasive injections or im-
plants into the eye, both of which are
associated with serious risks and side
effects. A pill for the treatment of oral
DME treatment could not only pro-
vide a less intrusive and safer choice
but could also pave the way for pre-
ventative treatment.

It would also remove the need for
specially trained healthcare workers
to administer eye injections, making
treatment more widely available.

In diabetic patients, chronical-
ly high blood sugar can weaken the
blood vessels in the eye, leading to
fluid leakage (edema) in the retina.
Over time, the fluid may accumulate
in the macula, the central region of
the retina, resulting in blurred vision,
and eventually central vision loss.

At present there are an estimated 21
million people worldwide living with

DME (2010). If current trends conti-
nue, researchers estimate that about
one in three US adults could be suf-
fering from diabetes by 2050, leading
to a sharp increase in the number of
people affected by this condition.
Verseon, a technology-based phar-
maceutical company, is presently
developing multiple novel, small-mo-
lecule inhibitors of plasma kallikrein
for the treatment of DME. Plasma
kallikrein is a central mediator in
the kallikrein-kinin system (KKS),
a well-known pathway addressing an
underlying cause of DME.

CURRENT INJECTABLE
TREATMENTS

The most widely used therapies for
DME are repurposed anticancer
agents, such as bevacizumab (Avast-
inTM), ranibizumab (LucentisTM),
and aflibercept (EyleaTM). All of
these are injected intravitreally and
inhibit the same target, vascular en-

dothelial growth factor (VEGE),
which is a key promoter of undesired
blood vessel growth.

Corticosteroids administered as
intravitreal implants such as dexame-
thasone (OzurdexT'M) or fluocinolo-
ne acetonide (IluvienTM) have also
been approved for DME.

All of the current therapies are as-
sociated with potentially serious side
effects such as eye infection, eye in-
flammation, increased eye pressure,
glaucoma, and retinal detachments.

PROSPECTS

An oral treatment for DME could
improve quality of life for millions
of patients worldwide. Unlike cur-
rent DME treatments which focus
on the symptoms of already progres-
sed disease, oral kallikrein inhibitors
could address both prevention and
treatment by actacking an underlying
cause.

Verseon is currently advancing a
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number of promising compounds
and plans to have its first developme-
nt candidate in human trials in 2019.

ABOUT VERSEON

Verseon Corporation (www.verseon.
com, AIM: VSN) is a technology-ba-
sed pharmaceutical company that
pairs a proprietary, computational
drug discovery platform with a com-
prehensive in-house chemistry and
biology workflow to develop novel

therapeutics that are unlikely to be
found using conventional methods.
The Company is applying its plat-
form to a growing drug pipeline and
currently has four active drug pro-
grams in the areas of anticoagulation,
diabetic macular edema, hereditary
angioedema, and oncology.

Press release: For trade and pharma
media enquiries please contact: Vane
Percy & Roberts—Simon Vane Percy

KOMMENTAR

Det finns vildigt manga biologiska
likemedel som fn prévas bl a inom
omridet diabetesretinopati och ma-
kuladdem. Vad som blir standard of
care far storre studier visa. Att laser-
behandling mer och mer ir pa vig ut
det ir dock helt klart.

Johan Jendle, prof

Diabetes Universitetssjukhuset, Orebro

Nyhetsinfo 25 oktober 2018
www red DiabetologNytt

Primdrvarden har kompetens for behandling av T2DM

P4 ett seminarium i Almedalen arrangerat av Nationella diabe-
testeamet med rubriken ”Klarar primédrvarden att ta emot nya
patientgrupper — hur ska kompetensen garanteras:” medverkade
SFAM:s ordférande Hanna Asberg.

Férre socialministern Goran Higg-
lund (KD) inledde seminariet med
att stilla frigan hur forskjutningen
fran sjukhus till primarvird kommer
att fungera i prakciken och vad som
behover goras.

Agneta Lindberg, spe-
cialistsjukskéterska  och
ordférande for Svensk
forening for sjukskdter-
skor i diabetesvard, in-
ledde med att det finns
ungefir 380 000 perso-
ner med typ 2 diabetes. Av
dessa behandlas cirka 12 000
pa sjukhuskliniker. Hon menade att
det krivs en enorm kompetens for att
ta hand om dessa patienter och den
besitter sjukhusen. Kanske ir pri-
mirvirden som den ser ut idag inte
rustad for att ta emot dessa patienter.
Dessutom tillkommer en 6kad kost-
nad f6r primérvarden.

Ordférande for Svensk férening
for Diabetologi David Nathanson,
overlikare vid Karolinska Universi-
tetssjukhuset Huddinge, var inne pé
samma spar. Han menade pa att det
ar en stor risk att skyffla bort alla typ
2 diabetiker fran sjukhusen.

Fran Vistra Gétalandsregionen
medverkade Tobias Nilsson, chefs-
strateg, och Jonas Andersson (L),
regionrdd och ordférande for hilso

"Det kravs en
enorm kompetens
for att ta hand om

dessa patienter”

och sjukvardsstyrelsen. Biada men-

ade att ett nirmare samarbete mellan

klinik och primirvird ir det vikei-

gaste. Den kompetens som kliniken

har maste anvindas dll atc stotea
primérvarden.

NYA RIKTLINJERNA

— Det dr svirt att imple-
mentera rikdlinjer i pri-
mirvarden da alla stu-
dier gors pé kliniker och
ar anpassade efter de re-
surser som finns dir. Kom-
plikationerna kommer senare i
sjukdomen. Mycket kan goras for att
forhindra eller atminstone fordréja
detta. De resurserna tror jag inte pri-

mirvarden har idag.

I Nationella diabetesteamet ingér
Diabetesforbundet, Svensk Forening
for Diabetologi, Barnlikarforening-
en, Svensk Férening for Sjukskéter-
skor i Diabetesvard samt Dietisternas
riksférbund.

Dessutom kommer primirvarden
inte att klara av de hoga kostnader
detta skulle innebira, siger Mats
Eriksson, professor och &verlikare
vid Karolinska Universitetssjukhuset
Huddinge.

— Som ordférande for SFAM ser
jag stora utmaningar med den om-
stillning som nu ska ske. Nya like-
medel anvinds pi vérdcentralerna
och vi har kompetens for att anvinda
dem. For de mest komplicerade pa-
tienterna behdvs det en storre kompe-
tens och ett nirmare samarbete med
sjukhusklinikerna, framfor allc pa
hur man ska inrikta behandlingen.
Primirvirden har en stor fordel som
gagnar diabetespatienterna och det
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r att vi dr generalister. Det maste
bli mindre stuprorstink och vi méiste
oka alla kontaktytor mellan specia-
listvirden och primirvarden, siger
Hanna Asberg,

Tobias Nilsson menade att var-
dens uppgift ir att folja upp vad som
fungerar for patienten. Sedan mds-
te tjainstemin och politiker hantera
kostnaderna.

— Det mest orovickande ir att pa-
tienterna inte ndr mélvirdena. Hur
stottar vi och hur ser vi till att de nar
malvirdena?

Socialstyrelsen gjorde 2017 en
oversyn av de Nationella riktlinjer-
na for diabetesvird. De nya riktlin-
jerna har beskrivits som ett “para-
digmskifte” — det stérsta som hint
inom omréidet pé 15 ar. Riktlinjerna
fokuserar pa att forebygga hjirt
kirlsjukdom och inte frimst blod-
sockerreglering. Cirka 90 procent
av typ 2-diabetikerna behandlas i
primirvarden.

Lis mer: Peter M Nilsson och Stig

Attvall. Nya rikdinjer infér 2018 f6r
behandling av typ 2 diabetes fran So-
cialstyrelsen och Likemedelsverket.

Ett paradigm-skifte star for dorren!
Dagens diabetes 17.12.2017.

http:/fwww.dagensdiabetes.info/index.
phplalla-senaste-nyheter/2679-nya-
riktlinjer-infor-2018-for-behandling-
av-typ-2-diabetes-fran-socialstyrelsen-
och-lakemedelsverket-ett-paradigm-
skifte-star-for-dorren

Hur héjer vi deras livskvalitet? Vi
maste titta pd andra métt 4n det man
gor idag, siger Jonas Andersson.

— Jag vill sla ett slag for diabetes-
dagvard hos specialistvarden. Den ir
en kompetens som mdste fa finnas
kvar, siger David Nathanson.

Annalena Hogerud berittade om
att man i Skdne har ett metabolt cen-
trum, en sorts specialistvird inom
primirvarden. I Skane finns diabe-
tescertifierade vardcentraler, beritta-
de Agneta Lindberg.

For laga ambitioner?

— I Sverige dr anvindning av insu-
lin ett kvalitetsmétt, vilket dr vildigt
omodernt. I USA ir inte HbAlc det
primira mattet. I stillet tittar man
pa vilka som fi de nya vilstuderade
likemedlen — det ir ett kvalitetsmatt.
Anvindningen av nya och bra like-
medlen ir for lag, siger Mats Eriks-
son. Typ 2 diabetes dr en multifakto-
riell sjukdom och patienterna behéver
en multifaktoriell behandling. 67 %
av patienterna pa hjirtkirlkliniken
har diabetes.

Annika Eliasson

Kommunikationskonsult, pressansvarig
for seminariet RMP Media

Fran Tidskriften Allméinmedicin nr
3 2018. Publiceras med tillstyind av
tidskriften

Nyhetsinfo 25 oktober 2018
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New FreeStyle Libre With Alarms Approved for Diabetes in EU

Abbott’s FreeStyle Libre 2 glucose-monitoring system, which
comes with optional real-time alarms for high and low glucose
levels, has been granted today a CE Mark for use in European

Union countries.

The FreeStyle Libre continuously
measures glucose levels with a small
sensor worn on the back of the upper
arm for 14 days and provides glucose
readings via a scanner that the user
waves over, and is therefore someti-
mes referred to as “flash” glucose mo-
nitoring. Fingerstick readings aren’t
required for calibration or making
treatment decisions.

The original FreeStyle Libre was
approved in the European Union
in 2014 and in the United States in
2017. It is less expensive than other
continuous glucose monitors and is
used widely in Europe. But in the
United States, the lack of alarms has
been viewed by some as a disadvanta-
ge for patients with type 1 diabetes.

With Libre 2, patients can choose
to customize either audible or vibra-

tion alarms for low and high glucose
values as well as a signal loss. Those
who don’t want the alarms can choo-
se to leave them turned off.

In an Abbott statement, Jens Kro-
ger, MD, of the Center of Diabeto-
logy Bergedorf, Hamburg, Germany,
explains, "For some patients who
are unaware of the hypoglycemia
episodes they may be experiencing
— especially during sleep — having
alarms can be important. Or, for the
parents of children with diabetes,
alarms can provide peace of mind.”

“However,” he adds, “some of my
patients experience ‘alarm fatigue’
with other traditional continuous
glucose-monitoring devices because
they may not have the option to turn
off some alarms.”

The Libre 2 will be launched on

a rolling basis throughout the Eu-
ropean Union in the coming weeks.
Abbott also expects to make the
system available in other countries,
including the United States, but no
timetable is yetavailable.

The new version will be sold at the
same price as the original FreeStyle
Libre system.

From www. medsmpe. com

KOMMENTAR
WWW RED DIABETOLOGNYTT

Pa EASD idag gavs ocksa besked om
att Libre dr godkind nu ocksi for
gravida kvinnor med diabetes dvs det
finns tillrickliga med studier for det-
ta godkinnande.

Precisionen har ocksi generellt
forbittrats med MARD Mean Abso-
lute Relative Difference pa 9.5 proc
for vuxna och 9.4 proc for barn

Nyhetsinfo 1 oktober 2018
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Medeonstipendiet 50 0oo SEK till Peter Spegel, Lund

Peter Spégel, forskare vid Lunds universitets Diabetescentrum, far
arets Medeonstipendium pa 50 ooo kronor. Priset delas ut under
Virldsdiabetesdagen i Skane pa Malmé Live den 10 november

Lis mer: Han studerar imnesomsitt-
ningens molekylira pussel

hitp:/ldiabetesportalen.sellforskarprofi-
len/forskarprofilen-han-studerar-aem-
nesomsaetiningens-molekylaera-pussel/

MOTIVERINGEN LYDER:

"Peter  Spégels
forskning  har
frambringat

grundliggan-

de kunskap om
inséndring  av
insulin och det
viktiga  tarm-
hormonet GLP-
Han ir en

Peter Spegel Foto: L.
diabetesportalen.se  mycket skicklig

metabol forskare som underséker hur
fédoimnen omsitts inuti celler, men
ocksd i kroppen som helhet. Genom
kliniska studier har han kunnat visa
skillnader mellan olika varianter av
typ 2-diabetes. Peters forskning lig-
ger grunden for skriddarsydd be-
handling av diabetes, anpassad till
individen. I framtiden kommer Peter
fokusera pa att identifiera metabola
dmnen som skyddar mot uppkomst
av komplikationer till diabetes, ndgot
som dr av stor samhillsckonomisk
betydelse, men framfér allt minskar
det minskliga lidandet.”

Priset delas ut av Medeon i sam-
verkan med SEB.

Dagen arrangeras av Medeon i

samverkan med Lunds universitets
Diabetescentrum, Diabetesforening-
en i Skine lin och Diabetes Samver-
kan Sverige, DSS.

Hela programmet finns pa: hte
ps://vddskane.com

FAKTA /MEDEON

Medeon Science Park & Inkubator dr
en forskningspark inom likemedels-
utveckling, medicinteknik, biotek-
nik och hilsovard. Forskningsparken
finns i Malmo, mitt i Oresundsregio-
nen och mitt i Medicon Valley — det
geografiska omrade dir storre delen
av Skandinaviens life science-foretag
finns. Medeon dgs av Malméo stad
(60 procent) och fastighetsbolaget
Wihlborgs (40 procent). Mer infor-
mation finns pd www.medeon.se

Nyhetsinfo 14 oktober 2018
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Pristagare Barndiabetesfonden: Joey Lau Borjesson, Uppsala

Barndiabetesfonden: 2018 &rs Johnny Ludvigsson-pristagare utsedda

2018 ars Johnny Ludvigsson- pris-
tagare ir Jannet Svensson, Koépen-
hamn) och Joey Lau Borjesson, Upp-
sala

Barndiabetesfondens har dven i ar
det stora nojet att kungdra utdelan-
det av stiftelsens bida Johnny Lud-
vigsson-priser. Barndiabetesfondens
Johnny Ludvigsson-pris f6r Framsta-
ende Barndiabetesforskning i Nor-
den gér till en dansk forskare, och
priset till Yngre Barndiabetesforska-
re i Sverige tilldelas en forskare vid
Uppsala universitet.

Barndiabetesfondens Johnny Lud-
vigsson-pris om 250.000 SEK for
Framstaende Barndiabetesforskning i
Norden tilldelas i ir den danska fors-
karen Jannet Svensson, MD, PhD,
lektor vid Képenhamns Universitets-
sjukhus, Herlev og Genrofte.

I motiveringen fran Barndiabetes-
fondens Priskommitté nimns bland
annat Jannets starka forskningspro-
fil, sdrskilt vad géller typ 1 diabetes
epidemiologi, och hennes roll som

foresprakare for tonaringar som lever
med typ 1 diabetes.
Barndiabetesfondens Johnny Lud-
vigsson-pris till Yngre Forskare i Sve-
rige gar i &r till Joey Lau Bérjesson,
PhD, forskare vid Uppsala univer-
sitet. Hon tilldelas priset pd 50.000
SEK for sin forskning kring trans-
planterade insulinproducerade celler.

PRISKOMMITTENS MOTIVE-
RINGAR LYDER:

For Jannet Svensson
“Jannet Svensson har arbetat kli-
niskt och forskningsmissigt pa ett
foredémligt vis med det Svergripan-
de malet att forbitera livskvaliteten
for barn och ungdomar med typ 1
diabetes. Hon har varit drivande att
bygga upp ett nordiske nitverk for
diabetesregister  (NordicDiabKids)
sedan hon i minga ar varit ansvarig
for det danska barndiabetesregistret.
Jannet har representerat Danmark
i Eurodiab och initierat medlemskap
for sitt center i Sweet dir hon ocksa

2018 drs Johnny Ludvigsson- pristagare
dr Jannet Svensson, Képenhamn

(Foto: Privat ) och Joey Lau Bdrjesson,
Uppsala (Foto: Cina Stenson).

ir medlem inom den vetenskapliga
kommittén.

Jannet har en stark forskningspro-
fil och ir vetenskapligt mycket kvali-
ficerad med ett stort antal publikatio-
ner i vilrenommerade tidskrifter.

Jannet dr ocksd en mycket aktiv
handledare och entusiasmerar bade
medicine kandidater och doktoran-
der till fortsatt arbete inom omradet.

Tonaringar med diabetes har i
Jannet fitc en tydlig foresprikare
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som pd ett mycket aktivt sdtt arbetat
fram nya verktyg och pedagogiska
modeller for att stdtta de ungas for-
miga till bittre egenvérd.

Sammanfattnings  har  Jannet
Svensson visat en imponerande kre-
ativitet och produktivitet bide inom
klinik och forskning och har av en
enig kommitté ansetts vara en virdig
mottagare av Barndiabetesfondens
Nordiska Johnny Ludvigsson-pris
2018

For Joey Lau Birjesson

”Joey Lau Bérjesson tilldelas priset
for att genom avancerade experimen-
tella studier skapat en 6kad forstaelse
kring hur transplanterade insulinpro-
ducerade celler forindras av sin nya
miljo i olika implantationsorgan och
hur 6verlevnaden och funktionen
av de transplanterade cellerna kan
forbittras med bland annat stam-
cellsmodifikation. Fynden kan leda
till forbiterade resultar vid klinisk

o-transplantation och ge en grund
till hur stamcellsframtagna insulin-
producerande celler pa bista sitt kan
utvecklas som cellterapi.”

Nyhetsinfo 16 oktober 2018
www red DiabetologNytt

Klartecken for sjalvstyrande diabetespump. TLV. NT-rad. SKL.

Foér férsta gdngen rekommenderas en automatisk insulinpump for
barn och vuxna med typ 1-diabetes, skriver Maria Gustavsson pa

www.dagensmedicin.se

Anders Frid dr docent och pensione-
rad overlikare vid Skines universi-
tetssjukhus.

— Jag dr vildige glad over still-

ningstagandet. Det hir dr ett stort
steg for svensk diabetesvéird, siger
Anders Frid som ir docent och dver-
likare vid Skanes universitetssjukhus
i Malms.
Yttrandet fran NT-radet berér Med-
tronics MiniMed 670G, en insulin-
pump som kan kombineras med en
kontinuerlig glukosmitare och bilda
en s kallad closed loop. Det innebir
att insulindoseringen styrs med hjilp
av individanpassade algoritmer. Sys-
temet riknas som halvautomatiskt d3
patienten sjalv maste mata in uppgif-
ter om kolhydrater och blodsocker-
virden i samband med maltid.

Anders Frid tror att trycket fran
svenska patienter kommer att bli stort.

— Tekniken ir minst sagt efter-
lingtad. Minga personer med typ
1-diabetes har en stindig oro for hy-
poglykemier, alltsd en for lig blod-
sockernivad. Ett system av det hir sla-
get kan avlasta den oron, siger han
och fortsitter:

— Eftersom priset inte skiljer sig
visentligt fran dagens insulinpumpar
biddar det for att manga patienter
kan f3 tillgdng till tekniken.

NT-ridets rekommendation gil-
ler for barn och vuxna med typ
1-diabetes.

hittp:/lwww.dagensdiabetes.info/
index.phplalla-senaste-nyhe-
ter/2894-nt-radet-rekommende-
rar-anvaendning-av-hybrid-clo-
sed-loop-670g-vid-insulinbehand-

ling-kommentar

De ska ha aterkommande problem
med hyperglykemi eller hypoglyke-
mi och vara aktuella for en si kallad
SAP — det vill siga en insulinpump
som kombinerats med en kontinuer-
lig glukosmitare.

Det sjilvstyrande systemet kostar
citka 1 000 kronor mer per patient
och ar, jimfért med en insulinpump
som inte dr automatisk. Anvind-
ningen av den nya tekniken bér foljas
upp i det nationella diabetesregistret,
skriver NT-radet.

Hybridpumpen ér den forsta i sitt
slag pd svenska marknaden. Tidigare
i somras fick systemet en CE-mirk-
ning f6r vuxna och barn éver sju ar.
Tekniken har varit godkind i USA
sedan 2016.

Dagens Medicin har tidigare
rapporterat att vissa fordldrar —
som inte orka-
de vinta pa att
tekniken skulle
komma till Sve-
rige — byggde
egna insulin-
pumpsystem
till sina barn

med typ 1-diabetes.
https:/lwww.dagensmedicin.se/artik-
lar/2017/04/21/foraldrar-hackar-insu-
linpumpar/

Under arets EASD-kongtess i Ber-
lin kom &ven positiva resultat f6r en
liknande hybridpump, vilket Dagens
Medicin skrev om
hitps:/lwww.dagensmedicin.selar-
tiklar/2018/10/03/manga-forde-
lar-med-ny-hybridpump/

Nyhetsionfo 27 november 2018
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NT radets yttrande kring 670G forsta hybridpumpen och
rekommendationer till SKL, de 21 landstingen

MiniMed 670g, hybrid closed loop insulinpump med algoritmstyrd insulindosering som
mojliggdr dosering utifran ett bestdmt malvdrde f6r blodglukos.

NT-radets yttrande till landstingen,
rekommendation och sammanvigd
bedémning.

NT-RADETS
REKOMMENDATION AR:

e att landstingen kan anvidnda Mi-
niMed 670G eller motsvarande
system som bedéms ha likvirdig

effekt och kostnad

— till patienter med typ 1-diabetes
som sedan tidigare anvinder Mi-
niMed 640G nir denna behéver
bytas ut

— till patienter med typ 1-diabetes
och problem av aterkommande
hyper- eller hypoglykemi som i
enlighet med Socialstyrelsens na-
tionella rikelinjer dr akeuella for
att anvinda si kallad sensor aug-

menterad pump (SAP)

* att f6lja upp anvindningen av Mi-
niMed 670G i Nationella Diabe-
tesregistret

Nir en insulinpump kombineras
med kontinuerlig  glukosmitning
som skickar blodglukosvirden till
pumpen, kallas detta system sensor
augumenterad pump (SAP). En hy-
brid closed loop ir en SAP som har
mojlighet cill algoritmstyrd insulin-
dosering. Det innebir att dosering av
insulin sker automatiskt utifrin ett
bestimt malvirde for blodglukos.

NT-ridet har uppdragitdt TLV att
genomfora en hilsoekonomisk virde-
ring av hybrid closed loop-pumpar.

MiniMed 670G ir den férsta in-
sulinpumpen av typen hybrid closed
loop pd den svenska marknaden.

Denna rekommendation grundas
pa ett kunskapsunderlag frain TLV
som beskriver byte fran MiniMed
640G till MiniMed 670G samt So-
cialstyrelsens nationella rikelinjer for
diabetesvard.

NT-RADETS SAMMANVAGDA
BEDOMNING

Tillstandets svarighetsgrad 4r lag for
patienter som sedan tidigare har SAP,
som MiniMed 640G.

Foér patienter som inte har SAP
men har problem av iterkommande
hypo- och hyperglykemier, bedoms
svarighetsgraden som mattlig

Atgiirdens effekestorlek ir svirbe-
domd men sannolike liten i forhél-
lande till jaimf6relsealternativet Till-
stdndet ir vanligt.

Tillforlitligheten i den vetenskap-
liga dokumentationen ir lag.

Tillforlitligheten i den hilsoeko-
nomiska virderingen dr méctlig/lag.

Kostnaden for MiniMed 670G
jamfort med MiniMed 640G ir cir-
ka 1 000 kronor hdgre per patient
och 4r. TLV har inte gjort nigon
berikning av kostnaden per QALY,
men vid ett antagande om att det
skulle rida samma betalningsvilja
for byte av MiniMed 640G till Mi-
niMed 670G som for liknande pro-
dukter f6r behandling av diabetes typ
1, skulle kostnaden for bytet kunna
betraktas som lag i forhallande till
den antagna nyttan. NT-rddet delar
denna bedémning.

OM PRODUKTEN

MiniMed 640G ir en insulinpump
som 4r avsedd for kontinuerlig subku-
tan tillforsel av snabbverkande insu-
lin. MiniMed 670G ir en utveckling
av MiniMed 640G och bida dessa
insulinpumpar kan kombineras med
CGM och da fungera som en SAP.
MiniMed 670G har en ytterligare
funktion dir ett automatlige kan an-
vindas for att justera insulindosering-
en. Detta bygger pd en mjukvara dir
pumpen idr programmerad att nd ett
mélvirde pa 6,7 mmol/l i blodglukos,
vilket sker automatiskt genom att in-
sulinillforseln upp- eller nedregle-
ras efter behov. Detta gor MiniMed

670G till en hybrid closed loop. Mini-
Med 670G CE-mirktes 2018.

NATIONELLA RIKTLINJER

Enligt Socialstyrelsens rekommenda-
tioner kan SAP anvindas till vuxna
patienter med typ Il-diabetes med
problem av aterkommande hyper- el-
ler hypoglykemi (prioritet 4). Kon-
tinuerlig subkutan glukosmitning
med direktavldsning (realtids-CGM)
och kontinuerlig subkutan glu-
kosmitning med intermittent avlis-
ning (FGM) har hogre prioritet.

NT-RADETS SAMMANVAGDA
BEDOMNING

Den sammanvigda bedomningen
gillande behandlingen baseras pd en
virdering utifrin den etiska plattfor-
men for prioriteringar och dess tre
principer: minniskovirdesprincipen,
behovs-  solidaritetsprincipen  och
kostnadseffektivitetsprincipen.

PLATTFORMEN HAR
OPERATIONALISERATS | FYRA
RELEVANTA DIMENSIONER:

1. Tillstindets svirighetsgrad,

2. Atgirdens effektstorlek,

3. Tillstdndets sillsynthet och
4.Argirdens kostnadseffektivitet.

TILLSTANDETS
SVARIGHETSGRAD

Tillstdndets svéirighetsgrad bedoms
lig till méccligl (pd en skala av lag,
mittlig, hog och mycket hog).

Svarighetsgraden varierar inom
gruppen, och bedéms vara hogre for
patienter med dterkommande hypo-
och hyperglykemier.

For patienter som sedan tidigare
anvinder MiniMed 640G, bedéms
svarighetsgraden som lig.

For patienter som inte tidigare an-
vant SAP men har problem av terkom-
mande hypo- eller hyperglykemier, be-
doms svarighetsgraden som mactlig,
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ATGARDENS EFFEKTSTORLEK

Effektstorleken ir svirbedémd men
antas vara liten i relation tll Mi-
niMed 640G (pa en skala av liten,
micttlig, stor och mycket stor).

Kliniska studier har visat att Mi-
niMed 670G okar time-in-range,
det vill siiga den tid patientens blod-
glukos ligger inom ett definierat
intervall.

Byte frin MiniMed 640G till Mi-
niMed 670G har utvirderats i en stu-
die baserad pd real world data fran 1514
personer med MiniMed 640G och 1
514 personer med MiniMed 670G.

Tiden da patientens blodglukos
var inom det énskade intervallet dka-
de signifikant med MiniMed 670G
(63 procent till 72).

1 Lag svirighetsgrad definieras
som besvirande men inte plagsamt,
paverkar ¢ livslingd. Mattlig sva-
righetsgrad definieras som handi-
kappande, plagsam eller i viss min
livsforkortande. Referens: Policy for
bedémning av betalningsvilja, pro-
cent, p<0,001) och tiden som pa-
tienterna hade hypoglykemi (i stu-
dien definierat som blodglukos <3
mmol/l) minskade signifikant (35
procent till 25 procent, p<0,001).

TLV bedémer iven att det finns
en nytta kopplad till MiniMed 670G
jamfort med MiniMed 640G i form
av minskad oro fér hypoglykemier
samt 6kad flexibilitet och bekvim-
lighet; foretaget har emellertid inte
kvantifierat denna livskvalitetsvinst.

TILLFORLITLIGHET | DEN
KLINISKA DOKUMENTATIONEN

Tillforlitligheten i dokumentationen
av den kliniska effekten ir liten (pd
en skala av liten, mittlig, stor och
mycket stor).

TLV bedomer att det rider en
osikerhet kring i hur stor utrickning
okad time-in-range i sig leder till far-
re lingtidskomplikationer da det en-
ligt ridande kunskapslige endast dr
minskad glukosvariation som anses
minska risken for langtidskomplika-
tioner. Eftersom mycket fi personer
med SAP fir allvarliga hypoglyke-
mier, bedomer TLV att det rider osi-
kerhet kring om antalet hypoglyke-
mier minskar med MiniMed 670G.

TLV bedomer att det rider osi-
kerheter kring den HbAlc-sinkning
som foretaget antar vid anvindning-
en av MiniMed 670G, dels di den
kliniska studien baseras pé& en popu-
lation som inte dr representativ for
den svenska populationen och dels
for att det ir osikert huruvida den
uppmitta HbAlc-sinkningen kom-
mer av anvindningen av MiniMed
670G eller andra faktorer.

FOREKOMST AV TILLSTANDET

Tillstandet ar vanligt (pd en skala
av mycket sillsynt, sillsynt, mindre
vanligt, och vanligt). Det finns cirka
50 000 patienter med typ 1-diabetes.
Atgiirdens kostnadseffektivitet

TLV har inte gjort ndgon berikning
av kostnaden per QALY, di det sak-
nas evidens for att kvantifiera livs-
kvalitetsvinster kopplade till effekten
av behandlingen. TLV gor antagan-
det att det utifran radande evidensli-
ge finns en klinisk effekt kopplad till
okad time-in-range. TLV har inte an-
tagit ett virde for denna effekt utan
resonerar kring effekten i relation
till kostnaden som tillkommer for
MiniMed 670G jimfért med Mini-
Med 640G. Kostnaden f6r MiniMed
670G, jimfort med MiniMed 640G
iar cirka 1000 kr hogre per patient
och 4r, riknat att pumparna anvinds
under 4 ar vilket motsvarar garanti-
tiden. Priset f6r MiniMed 670G ir
citka 34 500 kr for en fyrairsperiod
(dvs cirka 8625 kr per ér).

I den totala kostnaden for ett
SAP-system ingar flera olika tillbehor
och priset f6r pumpen utgor endast
en mindre del (uppskattningsvis cir-
ka 10-20%). Den totala kostnaden
for SAP-system beror pa val av pump
och vilka tillbehér som patienten be-
héver kombinera pumpen med.

TLV gor antagandet att om be-
talningsviljan fér MiniMed 670G
ligger pd samma niva som for liknan-
de produkter inom diabetesomradet
avsedda for tillstind med samma své-
righetsgrad, skulle det ricka med en
mycket liten behandlingsvinst, mot
svarande 0,0025 QALY, for att pro-
dukten skulle kunna betraktas som
kostnadseffektiv i jimforelse med
MiniMed 640G.

Mot bakgrund av ovanstiende
bedémer N'T-ridet att byte frin Mi-
niMed 640G till MiniMed 670G,
nir behov av detta uppstar, ir kost-
nadseffektiv. NT-riddet bedémer att
det inte finns skil att anta att det
finns betydande skillnader mellan
MiniMed 640G och andra SAP-sys-
tem med avseende pd kostnadseffek-
tivitet, varfér N'T-rddet bedomer att
MiniMed 670G ocksi kan vara ett
alternativ till patienter aktuella for
andra SAP-system i enlighet med So-
cialstyrelsens nationella rikdlinjer.

NT-ridet uppmanar landstingen
att ta hinsyn till denna virdering i
samband med sina upphandlingar av

diabeteshjilpmedel.

TILLFORLITLIGHET | DEN
HALSOEKONOMISKA
BEDOMNINGEN

Tillforlitligheten 1 den hilsocko-
nomiska bedémningen ir liten (pd
en skala av liten, mattlig, stort och
mycket stor).

bedom-

ningen bygger pd antaganden om kli-

Den hilsoekonomiska

nisk effekt och livskvalitet och nigon
berikning av kostnaden per QALY
har inte utférts di det saknas kvanti-
fierade livskvalitetsvinster.

Givet den relativt liga kostnaden
for bytet, finns dock viss tillforlitlig-
het i att kostnaden ir rimlig i f6rhal-
lande till forvintad effekt.

LANKAR OCH REFERENSER

1. TLV:s kunskapsunderlag
2. Nationella rikelinjer f6r
diabetesvard

NARVARANDE VID BESLUT

Gerd Lirfars, ordférande NT-ridet;
Marten Lindstrom, Sydéstra sjuk-
vérdsregionen; Mikael Kéhler, Upp-
sala/Orebro sjukvirdsregion; Anna
Lindhé, Vistra regionen; Anders
Bergstrom, Norra sjukvérdsregionen;
Maria Landgren, Sédra sjukvirdsre-
gionen. Ingen ledamot deklarerade
nigon intressekonflikt for det aktuella

drendet.
NT-ridet 2018-11-15
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NT-radet rekommenderar anvindning av hybrid closed loop
670G vid insulinbehandling. Kommentar

NT-ridet rekommenderar att om en
person med typ 1 diabetes som har
dterkommande problem med hypo-
eller hyperglykemi och som uppfyller
Socialstyrelsens rekommendation for
behandling med sensor augmented
pump (SAP, dvs insulinpump och
kontinuerlig glukosmitning), da kan
man vilja att anvinda en pump med
mojlighet algoritmstyrd insulindose-
ring istéllet for en pump som endast
medger forinstillda basaldoser.

Rekommendationen oppnar  for
anvindande av ett nytt redskap
i arbetet med att hjilpa personer
med typ 1 diabetes att nid normala
glukosnivéer.

Rekommendationen ir riktad till
allla andstingen och paverkar sivil
upphandling/forskrivning av hjilp-
medel som diabetesteamens arbete.
Men allra mest piverkas mojlighe-
terna for personer med typ 1 diabetes
att forbittra sin hilsa och livskvalitet.

NT-ridet rekommenderar ocksi
att anvindandet av detta redskap bor
foljas med nationella kvalitetsregister.

SAMMANFATTINGSVIS

Detta ir ett efterlingtat besked d
tekniken, under den tid den funnits
tillganglig i USA, totalt nu 140 000
patienter med 670G, visat sig vara
till god nytta for manga personer

med diabetes.

For diabetesteamen giller det nu
att hitta de personer som har storst
glidje och nytta av detta nya system.

Tekniken kriver mycket av an-
vindaren for att fungera optimalt.
Det nya systemet kriver ett matt av
nyinlirning och nytinkande av bade
anvindare och diabetesteam. Intro-
ducerandet av denna typ av system i
den svenska sjukvérden ir ett viktigt
steg framat.

Nyhetsinfo 15 november 2018
www red DiabetologNytt

Halsoekonomisk utvardering av MiniMed 670G, hybridpump. TLV

TLV har tagit fram ett underlag f6r beslut till landsting och regi-
oner som utvdrderar det automatldge som finns i insulinpumpen

MiniMed 670G.

En insulinpump kan kombineras
med kontinuerlig  glukosmitning
(CGM) som skickar blodglukosvir-
den till pumpen. Detta system kall-
las fér Sensor Augumenterad Pump
(SAP).

MiniMed 670G ir en insulin-
pump av typen SAP med automat
lige som ytterligare en funktion.
Det innebir att systemet kan bli
en hybrid closed loop, det vill siga
att doseringen av insulin frin pum-
pen justeras mot ett méilvirde med
hjilp av uppmitta blodglukosvirden
frain en CGM. Minimed 670G har
CE-miirkning fran 7 ars alder.

TLV bedémer att det relevanta
jimforelsealternativet dr MiniMed
640G i kombination med en CGM.
I underlaget utvdrderas kostnaderna
for ett byte frin MiniMed 640G till
MiniMed 670G i relation till den po-
tentiella nyttan.

TLV bedomer, trots att det finns
vissa osikerheter gillande livskvali-
tet, att det dr sannolike att kostnader-

na for ett byte frin MiniMed 640G
till MiniMed 670G stir i relation till
den potentiella nyttan.

TLV:s hilsoekonomiska utvirde-
ring kommer att ligga till grund for
en nationell rekommendation frin
landstingens rad for nya terapier, det
sd kallade NT-rddet, om vilka perso-
ner med diabetes som bor erbjudas
behandling med MiniMed 670G.

Lis hela rapporten 17 sidor pdf utan
16senord. Underlag for beslut i lands-
tingen. MiniMed 670G
hitps:/fwww.tly.seldownload/
18.726e902¢1663¢6b655824204/
1538744117366/halsoekonomiskt_
underlagl81001_minimed.pdf

TLV:S BEDOMNING OCH SAM-
MANFATTNING

Diabetes ir en sjukdom som leder
till hoga blodglukosnivaer (hypergly-
kemi) pa grund av stérd funktion i
kroppens forméaga att producera eller
hantera hormonet insulin.

DE VANLIGASTE FORMERNA
AV DIABETES AR TYP 1- OCH
TYP 2-DIABETES.

Det finns cirka 50 000 personer med
typ 1-diabetes i Sverige, varav cirka 7
000 4r barn. Personer med typ 1-di-
abetes behandlas vanligen med lang-
verkande basinsulin i kombination
med kortverkande méltidsinsulin.
Enligt Socialstyrelsens rekom-
mendationer bor insulinpump, med
eller utan kontinuerlig glukosmit
ning (CGM), erbjudas till personer
med typ 1-diabetes som har dter-
kommande hypo- eller hyperglyke-
mi. I Sverige har idag cirka 15 000
personer med typ-1 diabetes en in-
sulinpump, vanligtvis i kombination
med CGM (sensor och sindare).
TLV beddémer att svérighetsgra-
den for personer med typ 1-diabetes
med befintlig och fungerande be-
handling 4r medelhog pd gruppniva.
TLV bedomer vidare att svarighets-
graden kan variera inom gruppen och
att vissa individer kan ha en hégre
svarighetsgrad pd grund av aterkom-
mande hypo- och hyperglykemier.
Nir en insulinpump kombineras
med en CGM som skickar blodglu-
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kosvirden till pumpen, kallas detta
system Sensor Augumenterad Pump
(SAP). En hybrid closed loop ir en
SAP som dessutom har majlighet till
algoritmstyrd insulindosering. Det
innebir att dosering av insulin sker
automatiskt utifran ett bestimt mal-
virde for blodglukos.

MiniMed 640G och MiniMed
670G ir bada av typen SAP och
det som skiljer dem 4t dr att Mini-
Med 670G har en ytterligare funk-
tion med ett automatlige, dvs. att
systemet kan bli en hybrid closed
loop. Insulindoseringen justeras da
automatiskt med hjilp automatliget
for att nd maélvirdet pd 6,7 mmol/l
i blodglukos. Minimed 670G har
CE-mirkning for personer frin 7 ar.

I detta underlag utvirderas kost
naderna f6r ett byte frin MiniMed
640G till MiniMed 670G i relation
till den potentiella nyttan.

Eftersom underlaget utvirderar
anvindningen av hybrid closed loop
MiniMed 670G jimfért med den
sensoraugmenterade pumpen Mi-
niMed 640G, bedomer TLV att det
mest relevanta jimforelsealternativet
ir MiniMed 640G i kombination
med en CGM. Detta eftersom utvir-
deringen giller effekten som tillkom-
mer utover pump och CGM.

Time-in-range ir den tid av dyg-
net som patientens blodglukos ligger
inom ett visst intervall (3,9-10,0
mmol/l). Det finns studier som visar
att patienter som tillfor insulin med
hjilp av MiniMed 670G far en okad
time-in-range, sinkning av HbAlc,
minskad tid i hypoglykemi samt
eliminering av allvarliga hypoglyke-
mier. TLV bedémer dock att det rader
en osikerhet kring i hur stor ustrick-
ning okad time-in- range i sig leder
tll firre lingtidskomplikationer,
di det enligt rddande kunskapslige
endast dr minskad glukosvariation
som anses minska risken for ling-
tidskomplikationer. TLV bedomer
att det ocksa rader osikerheter kring
den HbAlc-sinkning som foretaget
antar vid anvindningen av MiniMed
670G. Dels dé studien inte underss-
ker en svensk population, dels att det
rader osikerheter kring huruvida den

uppmitta HbAlc-sinkningen kom-
mer av anvindningen av MiniMed
670G eller beror pd andra faktorer.

Det finns dven studier som vi-
sar att anvindningen av
MiniMed 670G
leder till en
livskvali-
tetsvinst
i form av
exempel-
vis Dbittre
kontroll &ver
sina glukosvirden.

TLV bedémer 4ven att det
finns en nytta kopplad till
MiniMed 670G jimfort med
MiniMed 640G, sisom minskad
oro f6r hypoglykemier och firre sjuk-
domskomplikationer samt okad flex-
ibilitet och bekvimlighet, foretaget
har emellertid inte kvantifierat den-
na livskvalitetsvinst. TLV bedémer
vidare att det rader osikerhet kring
foretagets antagande att antalet hy-
poglykemier minskar vid insulinbe-
handling med MiniMed 670G. Det-
ta eftersom ytterst f& personer med
SAP har aterkommande allvarliga
hypoglykemier. Dnr: 3768/2017 3

TLV gor bedémningen att det
sannolikt finns livskvalitetsvinster i
form av minskad antal lingtidskom-
plikationer kopplat till en 6kad time-
in-range. Emellertid har f6retaget
inte inkommit med underlag dir
denna vinst kvantifierats, det rider
dirmed osikerheter avseende hur
stor inverkan den okade time-in-
range som MiniMed 670G har pi pa
langtidskomplikationer.

Foretagets grundscenario bygger
pa en jimforelse av MiniMed 640G
med eller utan CGM jimfort med
MiniMed 670G tillsammans med
CGM.

TLV:s grundscenario jimfor kost-
naden och den nytta och livskva-
litetsvinst som TLV bedémer san-
nolikt finns vid byte frin MiniMed
640G till MiniMed 670G.

Kostnaden f6r MiniMed 670G
jamforet med MiniMed 640G ir cir-
ka 1 000 kronor hogre per patient
och ar.

Vid ett antagande om att det

skulle rida samma betalningsvilja
for uppgradering av MiniMed 640G
till MiniMed 670G som for liknande
produkeer f6r behandling av diabetes

typ 1 si skulle livskvalitetsvinsten
behéver uppga till cirka 0,0025 vun-
na kvalitetstjusterade levnadsar (QA-
LYs) for att kostnaden ska bedémas
vara rimlig.

Budgetpaverkan utgdrs dels av
kostnaden for personer som idag har
en SAP och som byter till en hybrid
closed loop och dels av kostnaden for
personer som idag inte har en SAP
och som byter till en hybrid closed
loop.

Kostnaden for att byta frin Mi-
niMed 640G till MiniMed 670G
utgor sannolikt en marginell bud-
getpaverkan, medan kostnaden for
inforandet av en hybrid closed loop
for en utvidgad patientgrupp har en
potentiellt stor inverkan p& budgeten
i respektive region/landsting.

TLV bedémer, trots de osikerhe-
ter som finns gillande livskvalitet,
att det ir sannolikt att kostnaderna
for ett byte frain MiniMed 640G till
MiniMed 670G stir i relation till
den potentiella nyttan.
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BOKRECENSION

Recension av uppdaterad upplaga av fin pedagogisk ldrobok
T1DM hos barn-ungdomar unga vuxna
— Hur du blir expert pa din egen diabetes, av Ragnar Hands

1995 kom forsta upplagan. Den var da relativt tunn i pappersformat. Den forsta utgdvan fick
pris 1998 f&r bédsta pedagogiska skrift av Svensk Forening f6r Diabetologi.

Nu 23 &r senare har det blivit en
omfattande lirobok. Upplaga 7 ir
en inbunden bok i litthanterligt och
ldteldst format. En uppslagsbok dir
enstaka kapitel och sidor kan ldsas for
sig. Totalt dr det 432 sidor. Det finns
en ordlista pd 10 sidor i slutet. For
professionen finns det 1233 referen-
ser att njuta av pa 19 sidor. De senaste
ir uppdaterade 2018. Referenserna dr
till antal fordubblade jimfért med
for 15 ar sedan, ett eldorado for en
diabetolog. Ett register underlittar
och finns allra sist pa 6 sidor.

GENOMTANKT BOK

Boken har en genomtinkt pedago-
gisk struktur, och blir pd sa sitt en
mycket bra guide for forildrar till
diabetesbarn, till lite ildre barn med
familjer men édven till vuxna med di-

Typ 1 Diabetes
hos barn, ungdomar och
unga vuxna

Hur du blir expert pa din egen diabetes

av Ragnar Hands

abetes. Alla problem, sivil stora som
smad, tas upp och diskuteras.

”Det méste kunna vara roligt dven
om man har diabetes”, skriver for-
fattaren. Lite lingre fram star
det dr mycket viktigt att
du redan tidigt bestim-
mer dig for att du fort-
satter leva ditt liv som
du sjilv vill”

Insulinpump  dis-
kuteras i detalj liksom
rt-CGM och isCGM, ock-

s 1 detalj kolhydratrikning.
Normalt efterstrivansvirt blodsock-
er anges vara 4-8 mmol/l, och hégre
virden kriver korrektionsdos. Nor-
moglykemi efterstrivas. HbAlc mal
dr 48 eller ligre och druvsocker ges
till blodsocker 4 mmol/l — annars £5-
religger risk for rekyl. Dessa mal fol-
jer svensk barndiabe-
tologisk  konsensus
kring behandlings-
mal, normoglyke-
mi, dvs hég time in
range (TIR).

Hypoglyke-
mi-symtom tas upp
i en tabell - och hir
har forfattaren ficc
ihop 23 olika inkl
singvitning under
natten som uttryck

for hypoglykemi.
Pa sid 352 tas upp
ett  motiverande
kapitel kring 715-
nar det sig verkli-
gen med ett nor-
malt blodsocker”
Hudproblem
vid CGM och
pump diskuteras

i detalj pd en hel

sida,  hudvérd

med flédessche-

—___———___—

“Bli din egen
expert och med
samma kunskap som
din personal”

ma och i en trappa. En ovirdetlig
sammanstillning f6r sdvil behand-
lande diabetesteamet som enskild
patient-forilder.
Varje dmne presenteras pa
ett lttbegripligt sitt med
teckningar, tabeller och
kurvor, ofta finns flera
pd samma sida. Forsta-
elsen 6kar di patagligt
ocksd av komplexa me-
tabola problem.
Boken ir levande och
ocksd littldst dven for yngre.
Ett kapitel tar upp 6 kindisar med
typ 1 diabetes — och hur dessa lever
sitt normala liv, ofta med extrem
idrott eller melodifestival-singare.
Hir finns med det mesta och upp-
daterat inklusive diskussion kring
det senaste som forskning kring
SGLT2-himmare vid typ 1 diabetes
och den senaste av pumpar, hybrid-
pump, och allt uppdaterad till augus-
ti 2018.

ALLA OMRADEN

Boken ticker in omréden frin diag-
nos till behandling, ocksé frin forsk-
ning till tinke bot. Fér tondringen
finns det rikligt med svar pa vardags-
livets olika frigor som dtstérningar,
idrott, stress, skilsmissor hos forild-
rarna, rokning, alkohol, sex, kérkort
och goda rad vad giller val av yrke,
det sociala vardagslivet och olika in-
tyg och bidrag. Den omfattar dven
beskrivning av psykosociala utveck-
ling hos barn.

Beundrar det enorma pionjirar-
bete som ensamférfattaren Ragnar
Hanis méste ha lagt ned pa att sam-
manstilla boken. Det mesta i boken
ir forankrat i den svenska och inter-
nationella barndiabeteslikarkaren.

Ragnar dr docent vid Sahlgrenska
Akademin, Géoteborg, barndiabe-

www.dagensdiabetes.se
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1 n ofta forse Fagger marke
men wom kommer oy ate det MES

teslikare vid Uddevalla och NALs
barndiabetesenhet med manga ars
klinisk erfarenhet av praktisk diabe-
tologi, har varit sivil sekreterare som
president i internationella barndia-
betesforeningen, ISPAD, det senare
2014-2016.

Ragnar Hands dr en mycket upp-
skattad foreldsare for sivil kollegor
som barn-ungdomar och forildrar,
nationellt och internationellt, och
utgir di ofta frin material fran sin

lirobok.

GRATULERAR

Forfattaren gratuleras dill sitt livs-
verk. Boken kan lisas ocksa av dig
som likarstuderande, sjukskoterska
under utbildning, eller AT, ST- och
specialistlikare liksom diabetessko-
terska under utbildning. Erfaren di-
abetolog och diabetesskdterska lir
sig en hel del nytt. Mycket har hint
senaste iret, bara under 2018. Det
giller atc hinga med i utvecklingen.

Dlodsodktt =

iy 200
ungiarasy ot unga visn €A

OVERSATT

Boken finns pa engelska. Oversitt-
ning har skett till totalt 13 sprik in-
kluderande japanska, persiska, ryska,
kinesiska och arabiska. I manga av
dessa linder har boken blivit en por-
talbok for forildrar med typ 1 diabe-
tes, ocksa for diabeteskollegor.

VAD KAN BLI BATTRE?

I dessa tider di fler och fler liser di-
gitala bocker, si bor detta medium
nyttjas. D4 kan den som képt boken,
kanske ir pa resa, och vill snabbt fa
svar pa en frdga - f det fran sin mobil
www. Boken ir fér tung att ha med
i en redan éverfylld resviska. Framé-
ver i ndsta upplaga bér képaren kun-
na vilja, enbart digital bok eller bade
analog och digital version.

Recension 190116
Stig Attvall
www red DiabetologNytt

ke nill ,,-m‘ﬂ" foemign are lagga marke 6l detaljee”’ Vg

trots ar man e symtom frdn hiaman som vid

L EE: s Barn, ungoiomar och ungn vixng &

BESTALLNING

For dig med nyupptickt T1IDM, li-
kare, diab skot, diab team. Ett fan-
tastiskt pedagogiskt hjilpmedel till
savil forildrar som barn och ungdo-
mar unga vuxna med T1IDM.

Bestillning sker via Internetbok-
handel for privatpersoner, pris 370 kr,
www.diabeticdesigned.se, www.adli-
bris.se, www.bokus.se.

For foretag, sjukhus, organisatio-
ner pris 315 kr bestillning via mail till
ragnar.hanas@betamed.se
10% vid bestillning av 10 ex.

ERBJUDANDE

20% pa ordinarie pris,

dvs totalpris 250 kr till Diabeto-
lognytts ldsare och ldsare av
www.dagensdiabetes.se fram till
190330, bestallning via mail till
ragnar.hanas@betamed.se och
med betalning med faktura,
ange ditt namn och hemadress
vid bestallning.
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Program for

Diabetologiskt varmote
13-15 mars 2019

Lokal: Aula Medica, Karolinska Institutet

Onsdagen den 13:e mars - Tema insulinresistens

Livsstilsintervention
hos barn och ungdo-
mar

Claude Marcus

12:00-13:30
13:30-14:15

Fallbaserad
seminarier

Livsstilsintervention
for unga med diabetes
typ 1,typ 2 och
obesitas: vad dr utopi
och vad ar mojligt att
uppna?

Claude Marcus

Insulinresistens vid
syndrom hos barn och
ungdomar

14:30-15:15

Jovanna Dalgren

15:15-15:45

15:45-16:30

Tandhaélsa - diabetes
och parodontit

Pia Skott och Claes
Géran Ostensson

LR ADE Individualised nursing
support reduces

mortality in patients

Registrering, Kaffe och utstdllning

Oppning av métet

Ordféranden: Anna Olivecrona, Agneta Lindberg, David Nathanson

Insulinresistens hos
vuxna

Tomas Nystrom

Farmakologisk
tillaggsbehandling
utover insulin hos
patienter med typ 1
diabetes

Stig Attvall och
Mona Landin Olsson

Multisjuka patienter
med typ 2 diabetes
(HND)

Stelios Karayiannides

Vardprogram
Fotundersokning

Magnus Léndahl och
Karin Johansson

Att mata fysiskt
aktivitet

Maria Hagstromer

Silva Arslanian

Diabetessjuk-
skoterskans arbete
for lagre HbAlc

Rebecka Husdal

Utstdllning och lunch
Lakemedelsbehand-
ling vid typ 2 diabetes

David Nathanson och
Jarl Hellman

-Gastric bypas som
behandling av typ 2
diabetes

Joanna Udden och
Anders Thorell
Utstdllning och kaffe

FaR vid diabetes-
kan det 6ka fysisk
aktivitet?

Mats Borjesson
FaR i praktiken
Mia Torngren

Presentation av magis-
ter/master uppsatser

Patienters upplevelse

PROM - aktuellt
Teori och praktik
Katarina Eeg-Olofs-
son, Ebba Linder samt
representant frén
primdrvdrden

Aldre skéra personer
och lakemedelsbe-
handling

Bjérn Lennhed

Hands on CGM/FGM

Johan Jendle, Peter
Adolfsson och Ulrika
Sandgren

FGM i Primarvarden
Stefan Jansson

Mina erfarenheter
attanvanda FGM i
primarvard

Karin Hofling

Ungdomars upple-
velse av DexcomG5
foljarfunktion

Insulin Resistance in Youth Versus Adults: Is the Glass Half Empty or Half Full?

Workshop

Overféring barn-vuxen
Anna Lena Brorsson,
Carina Sparud Lundin,
Agneta Lindberg,
Ingela Lavin och Erika
Persson.

Fortsattning
Workshop

Overféring barn-vuxen

with type2 diabetes av perifer neuropati Ellinor Bjérk och At e Elaraa
following severe hy- X 2
- i Ylva Wessman Susanne Rudenholm Carina Sparud Lundin

poglycaemia requiring Elow . ¢
ambulance atten- Upplevelsen av livs- L Agneta Lindberg och
A kvalitet vid diabetes-  LangtidseffektavFGM  Ingela Lavin
i relaterade sar ho§ personer med typ

avita ) 1 diabetes
Kulavarasalingam Karin Johansson och ) )

Katarzyna Bonetti Stina Ehrling och
Anette Groth
Mingelbuffé och prisutdelning - Restaurang Nanna i Aula Medica
www.dagensdiabetes.se DiabetologNytt Nr 1-2 2019 89



Tordagen den 14:e mars - Tema B-cells svikt

08:30-09:15

Vad orsakar typ 1 diabetes?
Olle Korsgren

09:30-10:30

10:30-11:00
SRS PR Arsmote SFD
12:00-13:30

13:30-14:15

Fallbaserade
seminarier

Reaktiva hypoglykemier
Niclas Abrahamsson

WEEIB R Anvanda NDR i forandrings-
arbete -Lipidaret 2017
Anette Jonasson och

Thor Ulnes

Certifiering av diabetesvar-
deniregion Skane - resultat
Agneta Lindberg

Moderator:

Krister Gustafsson (SFSD)

Hur hitta och behandla LADA  Stéd under graviditet hos

i primarvarden?
Annelie Bjorklund

kvinnor med typ 1 diabetes
Ulrika Sandgren

Hypoglycemia
Brian Frier

Utstdllning och kaffe

Arsmote SFSD

Utstdllning och lunch

Nya behandlingar mot
hyperlipidemi hos patienter
med typ 1 diabetes

Mats Eriksson

Nya metabola utfallsmatt
Timein range

Stefan Sérnblad

Nya insuliner
Katarina Eeg-Olofsson

Kognitiv svikt och diabetes
Elin Dybjer och Peter Nilsson

Utstdllning och kaffe

Fria féredrag

Postervandring

Fredagen den 15:e mars - Tema kost och Livsstil

8:30-09:15 Kost vid traning

Stig Mattsson

09:30-10:30 HbA1lc behover kompletteras
Johan Jendle

Kost vid hog
glukosvariabilitet

Inga-Lena Andersson

10:30-11:00

11:00-12:00
12:15

12:15
12:15-13-15

Diabetes i forskolan/skolan

Rosita Ilvered

Kerstin Ramfelt

Fungerar virtuell diabetes-
mottagning?

Mdrta Sjélander

Ett personcentrerat utbild-
ningsprogram for ungdomar
med typ 1 diabetes

Anna Lindholm Olinder

Behandling 6gonkomplika-
tioner - nyheter

Elisabeth Granstam

Livskvalitet hos patienter
som behandlas for Dia-
betesmakuladdem; 4-ars
uppféljning

Michelle Gustafson

Personcentrerad vard - om
mod, mening och manskliga
moten

Anna Forsberg

Utstdllning och kaffe

Dietary Carbohydrate Intake and Mortality
Sara Seidelman

Sammanfattning och avslutning

Ordféranden: Anna Olivecrona, Agneta Lindberg, David Nathanson

Grab and go lunch

Satellitsymposier

Socialstyrelsens reviderade
riktlinjer for CGM/FGM och

pump
Eva Toft

Nyanlénda barn och ungdo-
mar med typ 1 diabetes

Frida Sundberg

Barn och unga och kardio-
vaskular risk och radsla
Diskussionsseminarium

Gun Forsander

Hogtidsmiddag och prisutdelning - Restaurang Nalen Stockholm

Stora regionala skillnader i
diabetesvarden i Sverige

Soffia Gudbjérnsdottir

Gruppundervisning vid
Osterasens hilsohem

Ann-Cathrine Wiklander

Arets diabetessjukskéterska
2018

Programmet uppdateras lopande pa www.sfdmoten.se

Hjdrtligt vilkommen till métet!

Organisationskommittén

David Nathanson, Neda Rajamand Ekberg, Jarl Hellman, Claes-Géran Ostensson, Lena Insulander,
Gudrun Andersson, Frida Sundberg, Agneta Lindberg, Anna Lena Brorsson och Anna Olivecrona
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VALKOMMEN ATT SOKA

FORSKNINGSSTIPENDIER

INOM OMRADET TYP 2-DIABETES

AstraZeneca och Svensk Férening for Diabetologi vdlkomnar
bade aldre etablerade och yngre lovande forskare fran hela
Sverige att ans6ka om forskningsstipendier.

Tva stipendier utlyses for att stimulera forskning inom omradet typ
2-diabetes. De av AstraZeneca instiftade stipendiesummorna
motsvarar 50 000 kr vardera.

Stipendierna ar tillgangliga for alla 1akare som forskar inom omréadet.
Etikansdkan ska vara inskickad eller planerad. For mottagare av stipendiet
ar det obligatoriskt att narvara vid prisceremonin under SFDs mote i
Stockholm 13-15 mars 2019. Stipendiater férvantas presentera en
vetenskapligrapport och en ekonomisk redovisning till AstraZeneca
senast sex manader efter det att projektet har avslutats.

Vénligen skicka din ansdkan till peter.a.hjorth@astrazeneca.com
senast 1 mars 2019.

Beddmning av ansdkningar sker av en oberoende vetenskaplig kommitté
utsedd av Svensk Férening for Diabetologi.

Kontaktperson AstraZeneca: Peter Hjorth, Medical Advisor
Tel: 073 071 52 79, peter.a.hjorth@astrazeneca.com

Lycka till med din ansdkan!

AstraZeneca

AstraZeneca AB AstraZeneca Nordic-Baltic 151 85 Sodertélje T: 08-553 260 00

OBS!

SISTA

ANSOKNINGSDAG

1 MARS
2019

Bifoga féljande:
e CV.
¢ Resursintyg.

¢ Projektplan som beskriver
bakgrund, malsattning, syfte,
metod, vetenskapligt varde
i forhallande till befintliga
data, tidsplan och hur
projektet kommer att ut-
varderas, max fem A4 sidor.

¢ Kostnadskalkyl.

e Uppgifter om andra anslag
och ansdkningar som
berér projektet.

SVENSK FORENING FOR DIABETOLOGI
SWEDISH SOCIETY FOR DIABETOLOGY

www.dagensdiabetes.se

www.astrazeneca.se

SE-4264



Res med SFD pa
Diabeteskonferens 2019

- Enkelt Smidigt Tryggt

ATTD i Berlin den 20-23 februari 2019

Res med oss till ATTD i Berlin!

Vi erbjuder:

* Bokning av hotell med bra ldge och standard

* Bokning av reguljirflyg och tag

* Bista mojliga pris — valuta for pengarna!

* Kongressregistrering — slipp alla krangliga registre-
ringssidor!

* Mojlighet att forlinga din vistelse i samband med
kongressen

* Vi hjilper dig med bokning av medféljande
resendr t ex. sambo/make/maka

¢ Alla kostnader samlade pé en och samma faktura eller
uppdelade — en del till arbetsgivaren och en del privat
om s dnskas.

* Vi erbjuder avbestillningsforsikring samt reseforsik-
ring genom Europeiska ERV eller Gouda

* Vi skriddarsyr din resa utefter just Dina behov

* Vid fragor eller bokning ir kontaktperson
Camilla Stattin. Kontake sker i forsta hand per mejl
camilla.stattin@linnetravel.se

Exempel pé flygtider - Arlanda:
20 feb SK2677 Stockholm — Tegel Berlin 09.05-10.40

23 feb SK2678 Tegel Berlin - Stockholm  11.20-12.55
Prisexempel frin 2.095:- inkl. skatter och brinsletilligg

Hotell:

Louisa’s Place

www.louisas-place.de/

Det tar ca 18 minuter att resa med kommunaltrafik
till Messe Berlin

Pris 2.170:-/svit deluxelnatt inkl. frukost
- kan avbokas utan kostnad fram till den 17/2 diirefter
debiteras 100% av kostnaden

Ju tidigare du anmiiler dig ju bittre pris pa hotell
och flyg.

Kongressregistrering:

Early Bird fram till den 18/12 545 €
Regular fee fram till den 06/2 640 €
Onsite from den 07/2 725 €
Arvode kongressregistrering 350:-

Om Du har bokat resa med Linnetravel,
sd har du 24 timmars reseservice +46 8 665 08 15

LINNE
TRAVEL

Linné Travel Service AB
Box 19097

104 32 Stockholm

Tel: 08-459 16 60

Fax: 08-662 08 85

www.linnetravel.se
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ADA i San Francisco den 6-11 juni 2019

Res med oss till ADA i San Francisco!

Vi erbjuder:

* Bokning av hotell med bra lige och standard

* Bokning av reguljirflyg och tag

* Bista mojliga pris — valuta for pengarnal!

* Kongressregistrering — slipp alla kringliga registre-
ringssidor!

* Mojlighet att férlinga din vistelse i samband med
kongressen

* Vi hjilper dig med bokning av medféljande
resendr t ex. sambo/make/maka

* Alla kostnader samlade pa en och samma faktura eller
uppdelade — en del till arbetsgivaren och en del privat
om si dnskas.

* Vi erbjuder avbestillningsforsikring samt reseforsik-
ring genom Europeiska ERV eller Gouda

* Viskriddarsyr din resa utefter just Dina behov

* Vid frigor eller bokning ir kontaktperson
Camilla Stattin. Kontake sker i forsta hand per mejl
camilla.stattin@linnetravel.se

Exempel pé flygtider SAS - Arlanda:

06 juni SK1419 Stockholm - Kastrup 09.55-11.10
06 juni SK935 Kastrup - San Francisco 12.25-14.45
11 juni SK936  San Francisco - Kastrup ~ 17.35-13.15
12 juni SK406 Kastrup - Stockholm 14.30-15.40

Prisexempel frin 6.750:- inkl. skatter, brinsletilligg &
bagage - Mat ingir

Hotell:

Club Quarters Hotel in San Francisco
https://clubquartershotels.com/locations/club-quarters-
hotel-san-francisco?gclid=CjwKCAjwzqPcBRAnEiwA
zKRgS5BGSIATJj2StXngKS3T4DLnfMn7x35W W5-
yXgulwee-_pjaq7soaRoCRFEQAVD_BwE

Det tar ca 20 minuter att promenera till Moscone Cen-
ter.

Pris 3.015:-/ enkelrumt/natt EX. frukost
- kan avbokas utan kostnad fram till den 4/6 direfter
debiteras 100% av kostnaden

Ju tidigare du anmiiler dig ju bittre pris pa hotell
och flyg.

Kongressregistrering:

Det finns inga uppgifter om kongressregistrering
i dagsliget.

Arvode kongressregistrering 350:-
Om Du har bokat resa med Linnetravel,

sd har du 24 timmars reseservice +46 8 665 08 15

~2 LINNE
\9Y’ TRAVEL

Linné Travel Service AB
Box 19097

104 32 Stockholm

Tel: 08-459 16 60

Fax: 08-662 08 85

www.linnetravel.se

www.dagensdiabetes.se
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EASD i Barcelona den 16-20 september 2019

Res med oss till EASD i Barcelona!

Vi erbjuder:

* Bokning av hotell med bra ldge och standard

* Bokning av reguljirflyg och tag

* Bista mojliga pris — valuta for pengarna!

* Kongressregistrering — slipp alla krangliga registre-
ringssidor!

* Mojlighet att forlinga din vistelse i samband med
kongressen

* Vi hjilper dig med bokning av medféljande resenir t
ex. sambo/make/maka

¢ Alla kostnader samlade pé en och samma faktura eller
uppdelade — en del till arbetsgivaren och en del privat
om s dnskas.

* Vi erbjuder avbestillningsforsikring samt reseforsik-
ring genom Europeiska ERV eller Gouda

* Vi skriddarsyr din resa utefter just Dina behov

* Vid fragor eller bokning ir kontaktperson
Camilla Stattin. Kontake sker i forsta hand per mejl
camilla.stattin@linnetravel.se

Exempel pé flygtider Norwegian - Arlanda:
16 sep DY4253 Stockholm - Barcelona  15.50-19.15

20 sep D85552 Barcelona - Stockholm  16.15-19.50
Prisexempel frin 2.880:- inkl. skatter och brinsletilligg

Hotell:

Ofelias Hotel

heep://www.ofeliashotelbarcelona.com/en

Det tar ca 6 minuter att promenera till Fira De Barcelona

Pris 2.170:-/dubbelrum inkl. frukost
- kan avbokas utan kostnad fram till den 11/9 déirefter
debiteras 100% av kostnaden.

Ju tidigare du anmiiler dig ju bittre pris pa hotell
och flyg.

Kongressregistrering:

Det finns inga uppgifter om kongressregistrering
i dagsliget.

Arvode kongressregistrering

350--

Om du reser till EASD Barcelona si deltag dé ocksi
i SEDs svenska diabetologiska kvill torsd 19/9 utan
kostnad. Se sid 39 for mer information.

Om Du har bokat resa med Linnetravel,
sd har du 24 timmars reseservice +46 8 665 08 15

Linné Travel Service AB
Box 19097

104 32 Stockholm

Tel: 08-459 16 60

Fax: 08-662 08 85

www.linnetravel.se

TRAVEL
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ISPAD i Boston den 29 oktober-2 november 2019

Res med oss till ISPAD i Boston!

Vi erbjuder:

* Bokning av hotell med bra lige och standard

* okning av reguljirflyg och tag

* Bista mojliga pris — valuta for pengarnal!

* Kongressregistrering — slipp alla kringliga registre-
ringssidor!

* Mojlighet att férlinga din vistelse i samband med
kongressen

* Vi hjilper dig med bokning av medféljande resenir t
ex. sambo/make/maka

* Alla kostnader samlade pa en och samma faktura eller
uppdelade — en del till arbetsgivaren och en del privat
om si dnskas.

* Vi erbjuder avbestillningsforsikring samt reseforsik-
ring genom Europeiska ERV eller Gouda

* Viskriddarsyr din resa utefter just Dina behov

* Vid frigor eller bokning ir kontaktperson
Camilla Stattin. Kontake sker i forsta hand per mejl
camilla.stattin@linnetravel.se

Exempel pa flygtider SAS/United — Arlanda
(OBS! 2018’s tidtabell, tiderna kan sindras for 2019)

29 okt SK1419  Stockholm — Kastrup ~ 09.55-11.05
29 okt SK927  Kastrup — Boston 12.50-16.15
02 nov SK8890 Boston - Chicago 16.12-18.07

02 nov SK946  Chicago - Stockholm 20.45-11.10 +1
Prisexempel frin 8.790:- inkl. skatter och brinsletilligg

Hotell:

Copley House Hotel

heeps://www.copleyhouse.com/

Det tar ca 3 minuter att promenera till Sheraton Boston

Pris 2.710:-/ enkelrumt/nart EX. frukost
- kan avbokas utan kostnad fram till den 27/10 direfter
debiteras 100% av kostnaden

Ju tidigare du anmiiler dig ju bittre pris pa hotell
och flyg.

Kongressregistrering:

Det finns inga uppgifter om kongressregistrering
i dagsliget.

Arvode kongressregistrering

350:-

Om Du har bokat resa med Linnetravel,
sd har du 24 timmars reseservice +46 8 665 08 15

Linné Travel Service AB
Box 19097

104 32 Stockholm

Tel: 08-459 16 60

Fax: 08-662 08 85

www.linnetravel.se

LINNE
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Kongress- och moteskalender

FEBRUARI

20-23/2 ATTD, Berlin https://attd.kenes.com/2019

MARS

13-15/3 Diabetes-varméte, Stockholm, Svensk Férening for Diabetologi tillsammans med
BLFs endodiabetes och Svensk Férening for Diabetessjuksk&terskor SFSD.
Ansvariga for motet ar David Nathanson, Anna Olivercrona och Agneta Lindberg.
Se sid 89 for program. Anmalan via www.sfdmoten.se

JUNI

7-11/6 ADA, USA, San Francisco www.ada.com

SEPTEMBER

17-20/9 EASD, Barcelona, Spanien www.easd.org

OKTOBER

29/10-2/11 ISPAD. Boston, USA. www.ispad.org

REKRYTERA NY MEDLEM TILL
SVENSK FORENING FOR DIABETOLOGI

Medlemsavgift 200 kr per ar. 2019 ingen kostnad.
Sand namn, yrke och adress per e-post till: sfdmedlem@gmail.com
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