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2017 idr det ater dags for Diabetesforum!

27-28 april 2017 samlas hela Sveriges diabetesexpertis i Stockholm
for konferens och erfarenhetsutbyte. Passa pé att boka din plats redan idag.
F6r mer information om programmet besok www.diabetesforum2017.se.

Vi ser fram emot att hilsa dig vilkommen!

Diabetesforum samarrangeras av:

Svenska Diabetesforbunder

Svensk Forening for Sjukskiterskor i Diabetesvird
Svensk Forening for Diabetologi
Barnlikarforeningens sektion for endokrinologi och diabetes och DIABETESFORUM

Dietisternas Rzksﬁirbund. STOCKHOLM 27 - 28 APRIL 2017

SVENSK FORENING FOR DIABETOLOGI
SWEDISH SOCIETY FOR DIABETOLOGY
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Ordfdéranden har ordet

| augusti hade styrelsen tva dagars internat i Skdne och planerade for det kommande drets aktiviteter.
Styrelsen bestdr av tio personer och Frida Sundberg, Goteborg, representant for barndiabetologin,

ar ny sedan 2016.

Soffia bekymrade sig fér den fram-
tida finansieringen av NDR efter-
som den ekonomiska ersittningen
fran staten och SKL kommer att
reduceras. NDR ir ett av flagg-
skeppen bland svenska kvalitetsre-
gister si vi hoppas naturligtvis att
verksamheten ska kunna fortsitta
utan inskrinkningar.  Utveck-
lingen med "Knappen” dir alla
kan himta sin egen statistik ir
foredémlig, omtyckt och myck-
et anvind. Vi diskuterade kring
den tryckta arsrapportens vara el-
ler icke vara. Trycksaker dr dyrt
men foredras av minga och kan
spridas pa ett annat sitt 4n on-li-
ne versioner. Vi tyckte ddrfor att

man skulle fortsitta att presen-
tera de visentligaste resultaten i
tryckt version sd linge ekonomin
tilliter. PROM (patient relaterat
utfall) héller pa att utvecklas som
bist och det kommer att vara ett
angelidget tillskott till virdut-
virdering. Vi diskuterade kring
blodtrycksmal dir det rider olika
uppfattningar. Blodtrycksgrinser
diskuterades ocksa vid hostmétet i
Géteborg och ldr fortsitta.

Diabetessjukskoterskorna  har
tagit fram ledtal for hur méinga
patienter en skotersketjinst ska
svara for. SFD har tidigare gjort

en sidan for likare men vi borde

gora det igen. Det ir dock kom-
plicerat eftersom likare ofta har
mer splittrad  tjanstgdring, pa
akutmottagning, pa nitter och
tid med undervisning. I tider av
standigt ifragasittande av resur-
ser dr det emellertid nédvindigt
att gora detta for att kunna argu-
mentera for sin sak.

Tekniken gar snabbt fram-
it och detta kommer ocksa att
paverka virt sitt att arbeta och
att mota patienten. Diabetes ir
till stora delar ett reglertekniskt
problem dir digitala l6sningar
med fordel kan appliceras. Detta
bjuder in till att tinka nytt och
annorlunda.

Hiir dr SFD styrelse 2017. Frida Sundberg, Giteborg, Neda Rajamand Ekberg, Stockholm,
Stefan Jansson, Orebro, Soffia Gudbjornsdottir, Giteborg, Mikael Lilja, Ostersund,

Stina Lindmark, Umed, Stig Attvall, Goteborg och Mona Landin-Olsson, Lund.

Johan Jendle, Orebro och David Nathanson, Stockholm saknas pa bilden.
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Vir férening har pa olika sitt for-
sokt att paverka Socialstyrelsens
nationella Riktlinjer som vi anser
ligger efter gillande praxis. Ut
vecklingen inom teknik- och li-
kemedelsomradet gar si snabbt att
uppdateringar maste goras oftare
in vad som hitintills varit fallet.
ADA har i sina riktlinjer for i ar
lyft upp empagliflozin och GLP-1
analoger pa grund av preparatens
effekter pa hjirtkdrlomradet. I
Sverige har Dagens Medicin korat
”kardiovaskulir prevention genom
blodsockersinkande behandling”
till arets forskningsnyhet. Social-
styrelsen har dock dnnu inte 13-
tit sig bevekas utan lagprioriterar
fortfarande dessa likemedel.

Vi hoppas att Socialstyrelsen
ska anamma ett system med kon-
tinuerlig on-line uppdatering av
rikelinjer. Ett steg i ritt riktning
ar Likemedelsverkets initiativ till
att forfatta nya rekommendationer
av tablett- och insulinbehandling
vid typ 2 diabetes. Ett expertmé-
te kommer att hallas i februari
och fore sommaren planeras nya
rekommendationer att ges ut.
Betriffande subventionering av
tekniska hjilpmedel, framfor allc
kontinuerlig  blodsockermitning
(CGM och FGM), ir olikheter-
na stora over landet. Man kunde
hoppas att TLV hade tagit tag i
fragan.

Riktlinjerna inom barndiabetolo-
gin har under hésten reviderats.
P4 barnsidan arbetar man hart
for att fa mer resurser for barn i

skolan. SFD har en dialog med
Transportstyrelsen angiende kor-
kortstillstind vid diabetes. Sverige
ar hirt bundet till EU i dessa fra-
gor och ytterligare EU anpassning

pagar.

I oktober anordnade Dagens Med-
icin i samarbete med SFD ett post-
kongressmote med sammanfatt-
ningar av nyheter frin bide ADA
och EASD. Métena ir uppskatta-
de dé de ger en bra 6verblick av ak-
tuella fragor bide i klinisk praxis
och inom forskningen.

I november uppmirksammades
Virldsdiabetesdagen i Umed av
SED tillsammans med &vriga
foreningar i Nationella Diabetes
Teamet (patientférening, diabetes-
sjukskoterskor, diabetesbarnlikare
och dietister). Vid detta méte lan-
serades den fullstindiga versionen
av ROD BOK. Det ir i huvudsak
Stig Attvall, Frida Sundberg och
Lena Insulander som har arbetat
med denna. I takt med att vi blivit
allt effektivare med att sinka blod-
sockret och satt mélen att nirmare
normalt blodsocker si okar ocksa
risken for hypoglykemier. Temat
for dagen var "Balansering pa slak
lina”, for att illustrera den smala
marginalen mellan bra blodsocker
och hypoglykemi. I Rod Bok tar vi
upp vad hypoglykemi ir, vad det
kan leda till, hur det kan behand-
las och hur det kan undvikas.
Texten ir skriven si att den
kan forstas av alla, dven de som
inte har nigra kunskaper om di-

abetes. Kring jul sa distribuerades
Réd Bok till ett flertal politiker
och tjinstemin inom vérden pa
savil landstings- som statlig nivd
for att 6ka medvetenheten om dia-
betes och dess problem. De medel
vi har for att férhindra hypogly-
kemier 4r utrustning for kontinu-
erlig blodsockermitning och for
patienter med typ 2 ir det dndrad
behandlingsregim. Métet i Umea
tog ocksd upp kost, bland annat
positiva effekter av paleolitisk kost.
Tankarna gar i detta sammanhang
till Staffan Lindeberg som nyligen
gatt ur tiden. Staffan var den pa-
leolitiska kostens fader.

Nirmaste métet nu ir Diabetes
Forum pd Waterfront i Stock-
holm 27-28 april. Det kommer
att bli ett spinnande méote och
tillfille att mota kollegor fran
hela Sverige for att diskutera oli-
ka behandlingsalgoritmer. I pro-
grammet ingar forelisningar av
internationella forskare och dia-
betesprofiler. Peter Jidhe kommer
att tala om sitt liv med diabetes
och vilka utmaningar det fort
med sig. Peter har mer in nigon
annan gett typ 1 diabetes ett an-
sikte. Métet avslutas med en poli-
tikerdebatt ledd av ingen mindre
in Ann Lundberg. Vi ses i Stock-
holm i april!

Mona Landin-Olsson
Ordforande SFD




Redaktorspalten

2017 Paradigm-skifte TIDM
Glukosmatning utan blodprov

11 januari 1922 f6r 95 ar sedan
gavs forsta insulin-injektionen vid
T1DM. Mycket har hint sedan
dess, utveckling av bittre insuli-
ner, bade kortverkande och lang-
verkande. Ultrakortverkande in-
sulin kommer inom ett halvir.

Insulinpump for drygt 40 ar se-
dan revolutionerade tillvaron fér
mainga. | studier for 2 ar sedan
fann NDR halverad dédlighet
vid pumpbehandling jimfért med
konventionell behandling.

Insulinpump med automatisering
styrning finns sedan 2 r tillbaka.
Insulintillférseln kan upphéra un-
der 2 tim vid predicted low gluco-
se. Under 2017 kommer vidareut-
veckling, insulinpump som bide
kan oka insulintillforsel vid hoga
blodsocker och minska/stinga av
insulintillforsel vid liga virden.

1. Under decennier fick patienter
samla #rin i 6 timmars portioner

infor besok pd diabetesmottagning
for glukosanalys och f6r ordina-
tion av insulin. Det maste ha varit
en svir utmaning for patienter, l4-
kare, skoterska och dietist att for-
soka fi stabila virden med sidan

teknik.

2. I mitten av 1980-talet kom blod-
glukosbestimning med ny moj-
lighet till egenkontroll. DCCT
Diabetes Control Complication
Trial visade 1993 att 4 blodsock-
er per dag och flerdosinsulin/
pump vid T1DM kunde drastiskt
minska risken fér mikroangiopati
och i langtidsuppfoljning dven for
makroangiopati.

3. Sedan 2000 finns majlighet till
kontinuerlig glukosmitning wtan
blodprov. Tekniken har forfinats
drastiskt. Erhillna virden har en
precision som gor att insulin kan
ordineras utifran erhallna glu-
kosvirden.

Med Medtronics Enlite, Dexcoms
G4/G5 med 24/7 glukos-tickning
och Abbotts Libre har tillvaron
ytterligare dramatiske forbéttrats.
I Sverige dr det idag mer 4n 50 %
av patienter med T1IDM som har
tillgdng till dessa hjilpmedel. Na-
tionellt programrad for diabetes
NPR-D har i sitt virdprogram
for CGM/FGM diskuterat att
80-85% av patienter med TIDM
kan ha nytta och vill nyttja denna
teknik.

Vigen har varit ling till blodfri
kontinuerlig glukosmitning. CGM
med larm eller kopplad till insulin-
pump kommer bana vig for closed
loop teknik inom en snar framtid.

Onskan om ett bra 2017/
stig.attvall@medicine.gu.se




NDR-nytt www.ndr.nu

Vi pd NDR vill bdrja med att tacka er alla for det gdngna aret. Nu ser vi
fram emot ett nytt ar med nya och spannande utmaningar i det vikti-
ga arbetet att forbattra diabetesvarden.

Glimtar frdn 2016 ars resultat
Prelimindra resultat for HbAlc
och blodtryck visar att trenden ir
positiv.

Andelen personer med diabe-
tes som nir behandlingsmilen for
HbAlc och blodtryck okar. Det
giller for savil primirvirden som
landets specialistkliniker.

Vi var riktigt oroliga forra aret
nir blodtrycksresultaten pekade
nerdt och det kinns skont att det
vint at rice hall igen, men det ir
fortfarande alldeles for manga pa-
tienter som har hogt blodtryck.
Inget landsting uppfyller blod-
trycksmalen i de Nationella rike-
linjerna och det ir lingt kvar for
de allra flesta, bade i primirvarden
och pa medicinklinikerna.

Vi ser att tickningsgraden fort-
sitter stiga och under dret har 6ver

400 000 individer rapporterats in
till registret. Det betyder att virden
rapporterar in allt fler av de perso-
ner som har diabetes. Med hogre
tickningsgrad okar forutsittning-
arna for jamlik vird och ger ett
bittre underlag for uppféljning av
diabetesvarden. En forklaring till
den allt bittre tickningsgraden kan
vara en fortsatt okad direkt6verfo-
ring fran journal till register. Ars-
rapporten beriknas vara klar i april
men glém inte att du alltid kan fol-
ja resultatutvecklingen i Knappen
(www.ndr.nu/knappen).

Rapporteringen blir inte
automatiskt battre med
direktoéverféring

Tyvirr ser vi att med direktoverfo-
ringen si okar risken att inrappor-
teringen pi enskilda variabler kan

minska och under dret har vi ock-
sa sett flera exempel pa detta. Det
finns risk att registerkvaliteten pa
sikt forsimras om detta inte rittas
till och det ar viktigt att ansvariga
i landstingen hjilper till att losa
problemen.

Vi vill uppmana dig som en-
skild anvindare att regelbundet
kontrollera att det du tinkt rap-
portera 6ver till NDR ocksi ham-
nar dir. Hittar du avvikelser eller
vill du fa hjilp att kontrollera dina
inrapporteringar si ir du vilkom-
men att hora av dig till oss per tele-
fon eller epost. Du hittar kontakt-
uppgifter pd www.ndr.nu

Ett mycket spédnnande 2017
Ett gammalt talesitt siger att man
ska inte silja skinnet innan bjor-
nen ir skjuten men vi kan inte lita
bli att beritta lite om det som ir
i gorningen. Diabetesenkiten gar
inom kort in i pilotfas och i och
med det kommer vi att 6ppna upp
for patienterna att kunna se sin di-
abetesprofil. Vi skapar en egen yta
for patienterna med e-tjdnster for
att besvara enkiten, se pa resul-
tatet och dven se sina medicinska
resultat. Detta dr en milstolpe i
registrets utveckling och vi hoppas
att det kommer leda till 6kad pa-
tientmedverkan.

Vi kommer ocksa att uppgrade-
ra Knappen till version 2. Under
dren sedan knappen lanserades
2014, har vi fact in en hel del vir-
defulla forbattringsforslag fran er
anvindare och utvecklingsarbetet
dr nu i full gang.

MATIDMNELLA,
DIABETESREGISTRET

Soffia Gudbjornsdottir,

registerhillare

www.dagensdiabetes.se
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100 blir blinda av diabetes varje ar i

Sverige — hur kan vi fornindra det?

Varje ar blir ungefir 100 personer
blinda av diabetes i vart land. Syn-
nedsittning och blindhet 4r den
mest fruktade sjukdomskomplika-
tionen bland personer med diabe-
tes. Synforsimring leder till simre
livskvalitet. Uttalad synnedsitt-
ning och blindhet gor det mer
komplicerat att skota sin diabe-
tessjukdom genom att det kan bli
svarare att kontrollera blodsock-
ervirden och justera insulindoser
men dven genom att mojligheterna
till fysisk aktivitet kan begrinsas.

Diabetesférindringar i Ogat
drabbar de minsta blodkirlen
i ogonbotten, i 6gats ndthinna.
Nithinnan ir, precis som namnet
antyder, en tunn vivnadshinna,
som ligger fistad mot 6gats insida.

I nithinnan finns syncellerna. Det
allra kinsligaste omradet i nithin-
nan ir gula flicken, makula, som
ar ungefir 1.5 mm i diameter och
som svarar for synskdrpan. Nir
blodkirlen i nithinnan paverkas
av  diabetessjukdomen, uppstir
smablodningar och mikroinfark-
ter i nithinnan och genomblad-
ningen i vivnaden férsimras. Om
diabetesforindringarna  drabbar
gula flicken kan det orsaka svull-
nad dir, sk makuladédem, vilket i
sin tur kan forsimra synskirpan.
Successivt forsimrad genomblod-
ning i nithinnan startar en bioke-
misk signalkedja som stimulerar
till nybildning av blodkirl inne i
ogat. Nybildade blodkirl dr sko-
ra och bléder ldtt in i ogats glas-
kropp. Om man far en glaskropps-

blédning kan det plotsligt bli helt
morke for 6gat. Om 6gonférind-
ringarna progredierar ytterligare
kan drrbildning gora att nithin-
nan lossnar frin dgonviggen. Ny-
bildade blodkirl kan gora trycket
i 6gat stiger. Sa allvarliga 6gonfor-
indringar leder ofta till bestdende
synnedsittning och blindhet.

Sedan 1970-talet har behand-
ling med laser funnits tillginglig.
Malsittning med laserbehandling
for savil svullnad av gula flicken
som for nybildade blodkirl inne
i 6gat har varit att bromsa ytter-
ligare forsimring och bevara den
syn som funnits. Under 1990-ta-
let blev fotografisk avbildning
med optisk koherenstomografi

(OCT) kommersiellt tillginglig

Lindriga diabetesférandringar. Gula flicken (makula)
normal pa OCT

Mattliga diabetesforandringar med makuladdem pd OCT
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och har utvecklats till ett myck-
et viktigt verktyg att monitorera
ogonbottenforindringar frimst i
gula flicken. I bérjan av 2010-ta-
let lanserades de forsta likemedlen
for behandling av makuladdem
med synnedsittning. Det finns
tvd grupper av likemedel som
anvinds fér makuladdemsbe-
handling. Anti-VEGF-likemedel
motverkar effekten av kirlendotel-
tillvixtfaktorn VEGF som dr 6kad
vid makuladdem medan steroid-
likemedel motverkar inflamma-
tion, vilket dr en delkomponent i
odemutvecklingen. Alla likeme-
del administreras som injektioner
i ogats glaskropp. Injektionerna
behéver upprepas under lang tid.
Anti-VEGEF-likemedlen ges till en
bérjan 1 ging/manad och si sma-
ningom med glesare intervall med-
an steroidlikemedel ges var 4:e till
var 6:e manad. Likemedelbehand-
lingen kan forbittra synskirpan
och med upprepade injektioner
halla den pi en stabil nivad. Ef-
fekten av likemedelsbehandling-
en monitoreras med regelbundna
kontroller av synskirpa och svull-
nadsgrad med OCT. Under det se-
naste ret har det ocksa publicerats
resultat frin studier dir man be-
handlat blodkirlsnybildning med
upprepade anti-VEGF-injektioner.
Resultaten ir lovande och har visat
att injektionsbehandling ir lika ef-
fektivt som den etablerade laserbe-
handlingen och péverkar synfiltet
i mindre utstrickning 4n laser.

Injektionsbehandling ir resur-
skrivande eftersom den maste
upprepas under lang tid, vanligen
flera ar, och patienternas dgon-
status behdver kontrolleras ofta.
De vanligaste biverkningarna av
injektionsbehandling dr lokala i
form av irritation, inflammation
och blodning pid ogats utsida.
Den allvarligaste biverkningen
utgors av injektionsorsakad in-
fektion i dgats inre, vilket dr ett
svarbehandlat tillstaind med dilig
prognos. Sadan inre &goninfek-

tion, endoftalmit, dr sillsynt och
intriffar 1 ging per 2000-3000
injektioner.

P kirurgisidan har en snabb tek-
nisk utveckling 4gt rum under se-
nare ar. Nithinneavlossning och
glaskroppsblédning opereras van-
ligen i lokalbeddvning och med si
tunna instrument att inga stygn
behovs nir operationen avslutas.
Konvalescenstiden kan dirigenom
forkortas avsevirt.

Om en person utvecklar synned-
sittning pga diabetesférindringar
finns det siledes numera goda be-
handlingsméjligheter men det ir
fortfarande sa att man inte alltid
kan f3 tillbaka syn som gitt for-
lorad. Grundbulten fér diabetes-
ogonsjukvarden ir att uppticka
synhotande Ggonférindringar i
tid, redan innan de har férsimrat
synen. Tidigt upptickta forind-
ringar ir en signal om begynnan-
de diabeteskomplikation och kan

vara incitament att oka anstring-

ningarna att nd en forbdccrad
metabol kontroll. Det dr vil vi-
sat i stora studier sisom Diabetes
Control and Complications Trial
(DCCT) och United Kingdom
Prospective Diabetes Study (UK-
PDS) att god metabol kontroll och
bra blodtrycksbehandling minskar

risken att forsdmras i sina 6gon.

Ogonscreening med 6gonbotten-
fotografering ir vil utbyggd i Sve-
rige. Ogonscreening skall goras

vartannat ar for personer med typ

1 diabetes och vart tredje ar for

personer med 2 diabetes. Nya data

frain Nationella Diabetesregistret
tyder pa att andelen personer som
genomgatt Ogonscreening inom
dessa tidsintervall har sjunkit un-
der senare ar. Det ir inte klarlagt

vad denna negativa trend beror pi

men en mdjlig bidragande orsak
skulle kunna vara resursbrist inom
ogonsjukvirden, som tvingats pri-
injektionsbehandlingar
och uppféljningar.

oritera

Diabetesforandringar med nybildade
blodkérl pa synnerven

Det ir av mycket stor vikt att en
vilfungerande  screeningverk-
samhet kan uppritthallas for
att garantera tidig upptickt av
synhotande férindringar si att
effektiv synbevarande behand-
ling kan erbjudas. Samarbetet
mellan 6gonsjukvird och annan
diabetessjukvird kan utvecklas
och forbittras. Enklare och sik-
rare rapportering av dgondata till
Nationella Diabetesregistret vore
onskvirt och skulle kunna un-
derlitta samverkan mellan olika
aktorer inom diabetessjukvéirden
och forbittra patienternas vérd.
Slutligen ir det noédvindigt att
sikerstilla att 6gonsjukvarden far
tillrickliga resurser for att kunna
tillhandahélla och monitorera
modern synsparande injektions-

behandling.

Bittre bevarad synfunktion bi-
drar till bra livskvalitet med god
autonomi och litet behov av st6-
dinsatser fran sambhillet. Hir
finns majligheter till stora sam-
hillsekonomiska vinster. Allra
viktigast dr att minska det per-
sonliga lidandet for varje individ
som riskerar att bli synhandikap-
pad pa grund av diabetes.

Elisabeth Granstam
Overlikare
Ogonk/iniken Viisterds

www.dagensdiabetes.se
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Munhalsa

De hér informationsbladen kan diabetesprofessionen ladda ner och sprida till diabetespatienter
och tandvardspersonal. Skriften beskriver hur viktigt det dr att personer med diabetes informerar
sin tandlakare/tandhygienist att de har diabetes och bokar en tid fér undersdkning.

Vill Du ldsa mer och ta hem mer material, ex vis hur hantera HbAlc dver 70

hos vuxna typ 1 diab, vardcentral, barn-ungdom, eller webbutbildning for
vard av dldre med diabetes, 16 000 har varit inne dar, eller / framgangsfaktorer

for diabetes;

@  Sveriges
Kommuner
\ och Landsting

https.//skl.se/halsasjukvard/kunskapsstodvardochbehandling/kunskapsstyrningnationellaprogramrad/diabetesvard.225.html

Vivill informera er om att samtliga patienter med
diabetes far en skriftlig information av sjukvards-
personal att de ska kontakta sin tandlikare/tand-
hygienist och informera att de har diabetes. I So-
cialstyrelsens nya riktlinjer f6r diabetesvard 2015
uppmirksammas munhilsa som ett nytt och
viktigt omrade. I dessa riktlinjer fir munhilsa en
hog prioritet f6r denna patientkategori. Da diabe-
tes kan péaverka tandhilsan 4r det viktigt att for-
soka forebygga att skador uppstar. Det dr framfor
allt individer med svérinstilld diabetes som har
en hogst risk. Férhojda blodsockernivaer 6kar ris-
ken f6r framtida komplikationer dir tandlossning
kan vara en av dessa komplikationer. Parodontit
kan ocksa 6ka risken att fi diabetes men ocksd
forsimra blodsockerkontroll vid befintlig diabe-
tes.

D4 det dr ni som har kunskap om patientens
tandhilsa dr ni en viktig malgrupp for att fore-
bygga att framtida problem uppstar. Senare forsk-
ning har visat att individer som med ett f6rhojt
blodsocker som har tandlossning kan adekvat
behandling av tandlossningen sinka blodsocker-

nivin motsvarande vissa diabeteslikemedel. Har
ni patienter med svir tandlossning som har en
forhojd blodsockernivd och inte svarar pa insatt
behandling av tandlossningen rekommenderar vi
att ni remitterar individen for specialistvérd.

Risken for rotytekaries kan ocksa vara forhojd
hos dessa individer varfor det dr viktigt att ge
dessa individer kariesprofylaxinformation. Dag-
lig skéljning med 0,2 procent natriumfluoridlos-
ning kan vara ett bra komplement till tandborst-
ning med fluortandkrim.

For att ge dessa individer en optimal vérd ir det
viktigt att virdens alla delar samarbetar for att sa
langt som mojligt forebygga de negativa effekter
som sjukdomen kan orsaka.
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Forskning har visat att diabetes 4r en sjukdom som
ocksa kan paverka din munhilsa. Sjukdomen 6kar
risken f6r inflammation i tandkéttet och tandens
omgivande vivnader vilket kan leda till att tinder-
nas fiste i kikbenet forsimras. Forskning har ocksa
visat att inflammation kring tinder kan férsimra
blodsockernivierna och pi motsvarande sitt kan be-
handling av denna inflammation férbittra blodsock-
ernivén i likhet med vissa diabeteslikemedel.

Det ir viktigt att du informerar din tandlikare/tand-
hygienist att du har diabetes och bokar en tid for
underskning. Du som inte redan har kontakt med
tandvarden rekommenderar vi du skapar en sidan
kontakt. Din tandlikare/ tandhygienist fir dd moj-
lighet att ge dig nédvindig information, instruktion

Forskning har visat att diabetes 4r en sjukdom som
ocksa kan péaverka barnets munhilsa. Sjukdomen
okar risken for inflammation i tandkéttet och
tandens omgivande vivnader vilket kan leda till att
tindernas fiste i kikbenet frsimras. Inflammation
kring tinder kan férsimra blodsockernivan och pa
motsvarande sitt kan behandling av denna inflam-
mation forbittra blodsockernivan.

Det ir viktigt att barnets tandlikare/tandhygienist
informeras om att barnet har fitt diabetes och att du
bokar en tid f6r undersokning. Barnets tandlikare/
tandhygienist fir da mojlighet att ge dig och barnet
nddvindig information, instruktion och eventuellt
erbjuda behandling f6r att minska riskerna att fram-

och behandling f6r att minska riskerna att framtida
problem frin tinderna och dess omgivande vivnad
uppstar.

I Socialstyrelsens nya riktlinjer f6r diabetesvard 2015
uppmirksammas munhilsa som ett nytt och viktigt
omréde. I dessa riktlinjer far munhilsa en hég prio-
ritet.

tida problem fran tinderna och dess omgivande viv-
nad uppstér.

I Socialstyrelsens nya riktlinjer for diabetesvard 2015
uppmirksammas munhilsa som ett nytt och viktigt
omrade. I dessa riktlinjer fir munhilsa en hog prio-
ritet.
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TEDDY

— Omgivningsfaktorers betydelse for
typ 1-diabetes och celiaki hos barn

1. Sammanfattning

Under 2015 gjordes totalt 3297 besok av TED-
DY-barnen och deras familjer pi nigon av de tre
TEDDY-mottagningarna i Skine. Flest besok gjordes
i Malmé: (48%; 1578/3297), foljt av Helsingborg:
(30%; 975/3297) och Kristianstad (22%; 744/3297).
Vid slutet av 2015 hade 9,3% (237/2525) av de svens-
ka TEDDY-barnen utvecklat minst en autoantikropp
riktad mot sina insulinproducerande celler. Samman-
lagt har 2,8% (71/2525) av de svenska TEDDY-bar-
nen utvecklat typ 1-diabetes. I hela den internatio-
nella. TEDDY-studien (Sverige, Finland, Tyskland
och USA) ir det 8,0% (697/8667) av TEDDY-bar-
nen som har utvecklat minst en autoantikropp och
2,9% (251/8667) barn som har utvecklat typ 1-diabe-
tes. Majoriteten (69%; 174/251) av de TEDDY-barn
som har utvecklat typ 1-diabetes har gjort detta fore
6 ars alder. Typ 1 - diabetes 4r ndgot vanligare fore-
kommande hos pojkar in hos flickor. Hittills ar 52%
(131/251) av de som utvecklat typ 1-diabetes i TED-
DY pojkar.

I TEDDY miter vi dven autoantikroppar mot viv-
nadstransglutaminas (TGA), vilket 4r en serologisk
markér for glutenintolerans (celiaki). Drygt 18%
(453/2525) av de svenska TEDDY-barnen har utveck-
lat autoantikroppar mot det kroppsegna enzymet viv-
nadstransglutaminas ({I'G) och har dirmed en 6kad
risk att utveckla celiaki. Mer in 8% (190/2525) av
barnen har diagnosticerats med celiaki. De flesta barn
som har utvecklat celiaki ir fortfarande kvar i TED-
DY-studien. De flesta (50%; 216/432) som utvecklat
celiaki har genotyp DR3/3 inom HLA-systemet, dvs
dessa individer bar dubbel uppsittning av risk-genen
DR3. Celiaki féorekommer oftare hos flickor in hos
pojkar. 64% (277/432) av de som utvecklat celiaki ir
flickor.

Under 2015 hade vi i Sverige totalt skickat in 1 mil-
jon ror till biobanken i Germantown, Virginia, USA
och till de olika Referenslaboratorierna! Detta firade
vi med ett tirtkalas i samband med ett minadsméte
i Kristianstad.

Sedan 2012 pagar en uppfoljningsstudie av de barn
som utvecklar typ 1-diabetes inom TEDDY (TED-
DY-Follow-up). Hittills ir det 69 TEDDY-barn och

68 kontrollbarn gitt med i TEDDY-Follow-up. I Sve-
rige dr det 27 TEDDY-barn och 26 kontrollbarn som
deltar i studien. I TEDDY-Follow-up har det visat sig
att TEDDY-barnen har hégre C-peptid jimfért med
kontrollbarnen vid diabetesdebuten. Troligtvis beror
denna hégre insulinproduktion vid studiens bérjan
pa att typ 1-diabetes uppticks tidigare hos TED-
DY-barnen 4n hos kontrollerna. Dock avtar C-pep-

tiden efter diagnos med samma hastighet hos bade
TEDDY-barn och kontrollbarn.

2. Bakgrund TEDDY-studien

Hormonet insulin dr nddvindigt for att kroppens cel-
ler ska kunna underhalla sin imnesomsittning. Till-
ging till 4r en forutsittning for att vi ska kunna leva.
Insulin frisitts frin insulinproducerande celler i de
Langerhanska 6arna i bukspottskérteln. Insulin fung-
erar som en nyckel som 6ppnar upp kroppens celler for
energi frin fédan. Vid typ 1-diabetes 4r produktionen
av insulin otillricklig eller saknas helt till foljd av att
kroppens eget immunsystem angripit de insulinpro-
ducerande cellerna. Detta immunologiska angrepp
ar mycket specifikt och riktar sig enbart mot de in-
sulinproducerande cellerna medan intilliggande celler
ir intakta. De bakomliggande orsakerna som utloser
detta immunologiska angrepp ir hittills okinda.

TEDDY (The Environmental Determinants of Dia-
betes in the Young) studien ir virldens storsta upp-
foljningsstudie dir forskare frin olika linder anvin-
der ett gemensamt protokoll for att forsoka besvara
fragan varfor barn med en irftlig bendgenhet forst ut-
vecklar autoantikroppar mot de insulinproducerande
cellerna och varfor en del av dessa barn senare utveck-
lar typ 1-diabetes. En person som har typ 1-diabetes
saknar insulin, méste gora tita blodsockerkontroller
och ta flera dagliga insulininjektioner under resten av
livet. For de som utvecklar typ 1-diabetes i barndo-
men beriknas livslingden forkortas med omkring 10
ar.

Typ 1-diabetes med debut fére 15 ars dlder 6kar med
5-6% per ar i Sverige och dkningen ir sirskilt uttalad
bland de yngsta barnen dvs barn i aldern 0-5 ar.
Livstidsrisken for ett nyfott barn i Sverige att utveckla
typ 1 diabetes dr ungefir 1- 1,5%. I Sverige far tva
barn varje dag typ 1-diabetes.
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Det dr kidnt vilka HLA-genotyper (HLA=human
leukocyte antigen; vivnadsantiger) som medfor 6kad
risk f6r ett barn att utveckla typ 1-diabetes. I studier
av svenska barn som fétt diabetes ingar tva s.k. haplo-
typer, HLA DR3-DQ2 och DR4-DQ8. De specifika
arvsanlag (genotyper) som ir vanliga hos patienter
med typ 1-diabetes anvindes vid urvalet till TEDDY
studien. Det beriknades atct TEDDY studien skulle
kunna finga nira 50% av de barn som kommer att f&
typ 1-diabetes fore 15 ars alder.

3. Typ 1-diabetes ar en sjukdom i tva steg

Autoantikroppar
Nedsatt insulinproduktion

Inga symptom

Asymptomatisk
diabetes

Fungerande insulinproducerande celler

Risk for
typ 1 diabetes

—f——>—//

Typ 1 Diabetes
S ﬁ/ L S
> / >

0%

Figur 1. Typ 1-diabetes ir en sjukdom som utvecklas i
tvd steg fore diagnos.

Typ 1-diabetes en sjukdom som utvecklas kontinuer-
ligt men dir tvé faser kan iakttas fore diagnos:

1. Forst utvecklas autoantikroppar mot olika prote-
iner (dggviteimnen) i de insulinproducerande be-
tacellerna som ett tecken pa att immunsystemet
har reagerat. Vi miter autoantikroppar mot insu-
lin (IAA), glutaminsyradekarboxylas 65 (GADA),
islet antigen-2 (IA-2A) och mot zinktransportdren
ZnT8 (ZnT8A).

2. I ndsta stadium kan en nedsatt insulinproduktion
iakttas ifall man gor en belastning nir personen
far dricka en sockerldsning

Den forsta frigan som TEDDY-studien férsoker be-
svara dr: Vad dr det som gor att ett barn borjar utveck-
la autoantikroppar mot sina betaceller?

Nista fraga som TEDDY-studien forsoker besvara ir:
Varfor utvecklas diabetes hos barn som har tva eller
flera autoantikroppar? Vi vill dven ta reda pa varfor
sjukdomen fortskrider med olika hastighet hos olika
barn med lika minga autoantikroppar.

TEDDY Arsrapport 2016

Autoantigen i insulinproducerande celler

Glutaminsyra-
_| dekarboxylas
65 (GAD65)

INSULIN —
GRANULA

Islet Antigen- 2
(1A72)

transportér 8
(ZnT8)

Figur 2. Det finns fyra olika autoantigen i de insulin-
producerande cellerna déir man har identifierat produk-
tion av autoantikroppar mot dessa autoantigen.

I de insulinproducerande cellerna finns fyra olika
autoantigen (dggvitedimnen) dir man har identifie-
rat produktion av autoantikroppar riktade mot dessa
autoantigen. Dessa autoantigen ir: insulin, gluta-
minsyradekaboxylas-65 (ett enzym), islet antigen- 2
(membranbundet protein) och zinktransportér 8 som
transporterar in zink in i insulingranula (Figur 2).
Motsvarande autoantikroppar dr: insulinautoanti-
kroppar (IAA), glutaminsyradekarboxylasantikrop-
par (GADA), islet antigen-autoantikroppar (IA-2A)
och zinktransportér-8 autoantikroppar (ZnT8A).
Forekomst av dessa autoantikroppar foregir oftast
debuten av typ 1-diabetes och de kan mitas pd ett
standardiserat sitt.

4. Glutenintolerans — celiaki utvecklas ocksa i
tva steg

1. I forsta steget aktiveras immunsystemet hos vissa
personer vid intag av gluten (ett dggvitedimne som
finns i spannmalsprodukter, framfor allt av vete).
Av nigon anledning bérjar kroppens immunsys-
tem att utveckla autoantikroppar (TGA) mot ett
kroppseget enzym som finns i tunntarmens slem-
hinna det s.k. tissue transglutaminase (t{I'G). Vi
miter dven TGA i TEDDY.

2. 1 nidsta steg upptrider symptom pé glutenintole-
rans tex. diarréer. Vid en tunntarmsbiopsi kan
man iaktta att slemhinnan i tunntarmen blivit
utplattad och infiltrerad av vita blodkroppar. Ifall
tunntarmsslemhinnan ir kraftigt paverkad kan
niringsupptaget vara forsimrat.

Om gluten utesluts ur kosten si kommer tunn-
tarmslemhinnan att normaliseras och niringsuppta-
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get dtergar till det normala. Vid 6vergang till glutenfri
kost férsvinner dven autoantikropparna mot tT'G.
pp

5. TEDDY-studiens organisation Internationellt
TEDDY-studien ir en internationell multicenter-
studie dir studiecenter i USA (center i Washington,
Georgia-Florida, Colorado), Finland, Sverige (Skine)
och Tyskland ingdr. TEDDY startades 2004 och har
saledes pagatt i mer 10 ar. Fran september 2004 till
och med sista februari 2010 underséktes 6ver 440 000
nyfédda barn fér méjligt deltagande i TEDDY-stu-
dien. Det var 8667 forildrar som valde att delta med
sina barn och dessa ska foljas i 15 4r. Uppféljningsde-
len beriknas pagi till 2024.

Region Skane

2003 Svenska TEDDY-barn

A2ejade | TEDDY
(ei%38)
Auloalopespodlive
Fole | TEDGH 2a237)
<

Pagkiva fin 16 (n+153)

Ty | dabetes | ABIUTE st
) ol SR l feo7a2)
ol
[r=204

1

POl | TROOY |n=2732)

Figur 3. Figuren visar hur mdnga barn i den svenska
delen av TEDDY-studien som har utvecklat autoim-
munitet (mot insulinproducerande betaceller eller mot
vivnadstransglutaminas (tG)), hur méanga barn som ut-
vecklat typ I-diabetes och hur méanga barn som utvecklat
celiaki, samt hur mdnga barn som har avbrutit studien.

I den svenska delen av TEDDY-studien ir det totalt
9,4% (237/2525) av barnen som har utvecklat au-
toantikroppar mot sina insulinproducerande betacel-
ler. De barn som har utvecklat autoantikroppar har
ytterligare f6rhojd risk att utveckla typ 1-diabetes
jimfort med nir de bara var birare av arvsanlag som
gav en okad risk. Totalt 2.8% (71/2525) av de svenska
barnen har utvecklat typ 1-diabetes och har dirmed
limnat

TEDDY enligt studiens protokoll. Drygt 18%
(453/2525) av de svenska TEDDY- barnen har ut-
vecklat autoantikroppar mot vivnadstransglutaminas
(tTG) och har dirmed en 6kad risk att utveckla celia-
ki. Mer dn 8% (190/2525) av barnen har diagnostic-
erats med celiaki. De flesta barn som har utvecklat
celiaki dr fortfarande kvar i TEDDY-studien. Om-
kring 29% (722/2525) av barnen har av olika anled-
ningar avbrutit sitt deltagande i studien.

7. TEDDY uppféljningsdel

Andel studiedeltagare som dr kvar | TEDDY 2015
™0
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3
&6 < &
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Figur 4. 1 figuren ovan visas hur stor andel av studiede-
ltagarna som dr kvar i TEDDY vid de sex olika kliniska
centren.
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Totalt 8667 barn pébérjade sitt deltagande i TED-
DY-studien vid sex olika kliniska center i fyra linder
(Sverige, Finland, Tyskland och USA). Vid utging-
en av 2015 var 64% (5514/8667) av deltagarna kvar
i studien (Figur 4). I Sverige och Finland ir det en
mindre andel av studiedeltagarna 32% (806/2525)
respektive 34%(629/1833) jimfort med hela studien
36% (3153/8667) som har avbrutit sitt deltagande
i TEDDY (vilket dven inkluderar de barn som har
utvecklat typ 1-diabetes och som enligt protokollet
utgar ur studien).

Antal sutoantikroppspostiva och antal barn som
utvecklat typ 1 diabetes | TEDDY 2015

0Ty idebetes §Amsertbroppoutise

Figur 5. Figuren belyser hur mdnga barn som utvecklar
autoantikroppar respektive typ I-diabetes i TEDDY-stu-
dien.

I Finland ir det 3,9% (71/1833) av barnen som har ut-
vecklat typ 1-diabetes vilket dr hogre 4n i hela studien
2,9% (251/8667). 1 Sverige ir det 2,8% (71/2525) av
barnen i TEDDY som har utvecklat typ 1-diabetes
(Figur 5).
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Alder vid diagnos av typ 1 diabetes i TEDDY
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Figur 6. Figuren ovan visar vid vilka dldrar som TED-
DY-barnen har utvecklat typ 1-diabetes.

Majoriteten (69%; 174/251) av de TEDDY-barn som
har utvecklat typ 1-diabetes har gjort detta fore 6 érs
alder (Figur 6).

8. Besok pa TEDDY-mottagningarna

I Skine finns tre TEDDY-mottagningar: Malmo
dir omkring hiften av barnen gjorde sina besok un-
der 2015 (48%; 1578/3297), Helsingborg dir unge-
fir en tredjedel av barnen gjorde sina besok (30%;
975/3297) och Kristianstad dir ca en femtedel av de
svenska TEDDY-barnen (22%; 744/3297) kom pa
besok. Det finns ocksa satellitmottagningar i Simris-
hamn och Ystad, som skéts av forskningssjukskoter-
skor fran Kristianstad respektive Malmo. Totale 12
forskningssjukskoterskor triffar "TEDDY-familjer”
och registrerar data fran intervjuer och frigeformulir.
Vid besoken tar sjukskéterskorna blodprov pa barnen,
miter lingd och vikt och genomfér annan provin-
samling enligt TEDDY-protokollet.

Totalt 7 biomedicinska analytiker tar hand om de
olika proverna vid respektive enhet och forbereder
proverna enligt ett faststillt protokoll. Varannan
vecka skickar personalen pa TEDDY-laboratorierna
prover till Reference Laboratory i Bristol, Storbri-
tannien dir autoantikroppar (GADA, TAA, TA-2A
och ZnT8A) mits. Dessutom skickas samtidigt pro-
ver till NIDDK-Repository i Germantown, Virgi-
nia, USA. Fran Repository skickas proverna vidare
till olika laboratorier virlden 6ver for analys av oli-
ka parametrar. Under 2015 hade vi i Sverige totalt
skickat in 1 miljon ror till biobanken i Germantown
och till de olika Referenslaboratorierna! Detta firade
vi med ett tirtkalas i samband med ett mdnadsméte
i Kristianstad (Figur 7).

TEDDY Arsrapport 2016

Figur 7. Firande av att Sverige har bidragit med 1 mil-
jon rir av olika sorters prover till TEDDY-studien.

Kostgruppen registrerar data frin de matdagbocker,
som forildrarna for over barnens kost. Niringsvirdet
pa den mat barnen iter beriknas, lagras i TEDDY’s
databas och anvindes for att undersoka om bl a ni-
ringsvirdet ir av betydelse for utveckling av autoanti-
kroppar och typ 1-diabetes hos barnen.

Prognos for antalet besok pa TEDDY-mottagningarna

2016 017 4B 019 X0 2021 027 2033 2024 2025 2025
o Aatiereppinegativa bem

w300
000
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Figur 8. Beriknat antal besok pa de tre TEDDY-mot-
tagningarna fr o m dar 2016 t o m dr 2025.

Ar 2021 ir det sista dret som alla i kohorten medver-
kar i studien. Direfter minskar studien med i medel-
tal 236 antikroppsnegativa barn per ar och 54 anti-
kroppspositiva barn per ar i Sverige. Prognosen for
hur antalet besok pi TEDDY-mottagningarna mins-
kar visas i figuren ovan: Prognosen tar i beaktande att
1% av studiedeltagarna av olika anledningar avbryter
sitt deltagande varje ér (Figur 8).

9. TEDDY-barn med autoantikroppar och
senare diabetes

Bland de fyra HLA-genotyper (DR3/4, DR4/4,
DR4/8 och DR3/3) som ger 6kad risk for typ-1diabe-
tes i den allménna befolkningen 4r det DR3/4 som ger
den allra hogsta risken. Detta dr ocksd den genotyp
som ir den vanligaste bland TEDDY-barnen dd den
forekommer hos ca 39% (2915/7475) med bekrifta-
de genotyper. Den genotyp som ger nist hogst risk
av hogrisk-genotyperna (DR4/4) finns hos ca 20%
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(1468/7475) av TEDDY-barnen. Den nist vanligas-
te genotypen i TEDDY 4r DR3/3 som ir den bland
hogrisk-genotyperna som ger ligst risk for typ 1-dia-
betes. DR3/3 finns hos ca 21% av TEDDY-barnen.
Resterande 17% (1293/7475) dr birare av genotypen
DR4/8. Ett fatal andra genotyper férekommer ocksa
hos de som ir forstagradssliktingar till en person som
har typ 1-diabetes.

Den irftliga risken dr kopplad till vilken autoanti-
kropp som visar sig forst nir man miter autoanti-
kropparna under barnets forsta ar. IAA var den au-
toantikropp som var vanligast nir autoimmunitet
detekterades under barnets forsta levnadsir. Denna
autoantikropp var ocksi vanligast forekommande
bland de barn som bar DR4/4. I takt med att barnen
blev ildre blev det ocksa vanligare att GADA var den
forstaautoantikroppen som kunde iakttas. GADA
som forsta autoantikropp var vanligare hos de barn
som bar genotypen DR3/3. GADA som férsta au-
toantikropp upptridde senare hos de barn som bar
nagon av genotyperna DR3/4 eller DR4/8.

De flesta (56%; 141/251) som utvecklat typ 1-dia-
betes hittills i TEDDY (2015) ir bérare av genoty-
pen HLA-DR3/4. Den nist vanligaste genotypen
(16%; 39/251) bland de som utvecklat typ 1-diabetes
ir DR4/4 foljt av DR4/8 (12%; 30/251) och DR3/3
(10%; 24/251). Resterande andel som utvecklat
typ-diabetes (7%17/251) 4r de forstagradssliktingar
som bir andra genotyper. Det dr inte enbart genoty-
pen och vilken autoantikropp som utvecklats forst
som dr av betydelse for utveckling av typ 1-diabetes.
Nivierna av konstant hoga IAA och hoga IA-2A ir
ockséd av betydelse for utveckling av typ 1- diabetes.
Ju hégre nivéer av dessa bada autoantikroppar barnet
har desto storre ir risken att utveckla typ 1- diabetes.
Diremot hade nivierna av GADA ingen betydelse.
Risken for att utveckla typ 1-diabetes inom 5 ar efter
det att forsta autoantikroppen detekterats var hogre ju
fler sorters autoantikroppar barnet hade. For de med
tre autoantikroppar var risken 47%, f6r de med tva
autoantikroppar var risken 36% och f6r de med en
autoantikropp 11%.

Fram till 2015 var det 251 barn som hade utvecklat
typ 1-diabetes i hela studien och i Sverige var det 71
barn. De flesta 72% (180/251) som utvecklat typ 1-di-
abetes har ingen nira slikting som har typ 1-diabetes.
Typ 1-diabetes 4r nagot vanligare férekommande hos
pojkar dn hos flickor, hittills ar 52% (131/251) av de
som utvecklat typ 1-diabetes i TEDDY pojkar.

10. TEDDY-barn som utvecklat tTG autoanti-
kroppar (TGA) och celiaki

De flesta (50%; 216/432) som utvecklat celiaki har
genotyp HLA-DR3/3, dvs dessa individer bir dubbel
uppsittning av risk-genen DR3. Den genotyp som
gav nist hogst risk for att utveckla celiaki var DR3/X,
dvs dessa individer bar endast en uppsittning av DR3
i kombination med nigon annan DR-typ. Aven ge-
notypen DR4/4 var vanligt férkommande bland
de som utvecklat celiaki d& den férekom hos 13%
(58/432). Barnen som hade DR3/3 utvecklade celiaki
tidigare 4n barn som hade andra genotyper. Bland de
som utvecklat celiaki hittills i TEDDY kommer de
flesta fran Sverige 49% (212/432; Figur 9). Celiaki
forekommer oftare hos flickor 4n hos pojkar eftersom

64% (277/432) av de som utvecklat celiaki ir flickor.

Antal barn som utveckiat tTG-autoantikroppar och
celak | TECDY 2015
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Figur 9. Figuren ovan illustrerar hur mdnga barn som
utvecklar autoantikroppar mot vivnadstransglutaminas
(tTG) respektive hur méinga barn som utvecklat celiaki.
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Figur 10. Illustration over hur typ 1-diabetes och celia-
ki dverlappar varandra. CD=celiac disease (celiaki),
[A=islet autoimmunity, TID=typ 1-diabetes.

Celiaki och typ 1-diabetes har ett visst samband bl
a vet man sedan tidigare att omkring 10% av de pa-
tienter som har typ 1-diabetes kommer att utveckla
celiaki. I de flesta fallen férekommer en riktad au-
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toimmunitet TGA (och som foregar celiaki) eller sa
forekommer det en autoimmunitet som riktar sig mot
de specifika antigen i de insulinproducerande celler-
na som féregar typ 1-diabetes. Bland de 6758 barn i
TEDDY dir vi har en komplett bild av hur autoim-

muniteten ser ut s ir 74%

(5034/6758) helt autoantikroppsnegativa. Totalt
9,7% (656/6758) av TEDDY-barnen har nagon au-
toantikropp som riktar sig mot de insulinproduceran-
de cellerna. Hela 17,5% (1183/6758) har TGA. Over-
lapp mellan de bidda sorternas autoimmunitet (TGA
och TA) finns hos 1.8% (124/6758). Endast 4 barn
har utvecklat typ 1-diabetes utan att forekomst av
autoantikroppar riktade mot de insulinproducerande
cellerna kunnat pavisas. Endast 5 barn har utvecklat
celiaki utan att TGA kunnat mitas. (Figur 10).

11. Prover fran TEDDY-barnen

Under 2008 bérjade vi samla in salivkortisolprover
fran barnen i TEDDY. Salivkortisol togs vid 3,5, 4,5
och 5,5 ars-besoken. Samma morgon som familjen
skulle gora sitt besok pa en TEDDY-mottagning tog
fordldrarna ett prov hemma pd barnets saliv genom
att samla lite saliv pa en liten pinne med absorberande
material i toppen.

Provet togs med till mottagningen. Vid besoket pa
mottagningen togs ett nytt salivkortisolprov nir fa-
miljen kom till mottagningen och ett tredje prov togs
15 min efter avslutad blodprovstagning. I det forsta
morgonprovet kan man mita barnens basala stressni-
vé och i det tredje och sista provet kan man se vilken
paverkan blodprovstagningen har pé barnets stressni-
vé. Insamlingen av salivkortisolprover avslutades 2015
nir alla barnen hade passerat 5,5 ars dlder. De svens-
ka och finska TEDDY familjerna var flitigast med att
limna salivkortisolprover (Figur 11).

Antal lamnade saliv-kortisol-prover 2008-2015
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Figur 11. Andel inkomna saliv-kortisol prover varje
kvartal av de forvintade vid de olika internationella
centren i TEDDY frin studiens 2008 till och med 2015.

Antal ldmnade urin-prover 2012-2015
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Figur 12. Andel urinprover varje kvartal av de forvin-
tade vid de olika internationella centren i TEDDY frin

2012 birja t o m 2015.

Under 2012 bérjade vi samla in urinprov frin TED-
DY-barnen vid bescken pa mottagningen (2 ggr per
ar). For ndrvarande 4r det omkring 60% av det for-
vintade antalet urinprov som samlas in i Sverige, Fin-
land, Colorado och Georgia. I Tyskland och Georgia
dr det bara omkring 30% av det forvintade antalet
urinprov som uppnds (Figur 12) . Bade nir det giller
serumprover och plasmaprover dr det liksom tidiga-
re de svenska TEDDY-barnen som bidrar med flest
antal prover. Serumprover erhalles i ca 90% av det
forvintade antalet och nir det giller plasmaprover er-
halles omkring 80% av det forvintade antalet.

Autoantikroppsanalyser
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naringsamnen
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Amnesomséttnings-
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Figur 13. Figuren dskddliggor hur data frin frigefor-
mulér och blodprover som samlas in vid de olika kliniska
centren och registreras i en gemensam databas. Prover
selekteras for analys till olika laboratorier i hela virlden.
Resultaten frin provanalyserna skickas tillbaka till da-
tabasen, integreras och bearbetas statistiskt. Resultaten
publiceras i internationella vetenskapliga tidskrifter.

www.dagensdiabetes.se

DiabetologNytt 2017 Arging 30 Nr1-2 15



TEDDY Arsrapport 2016

Proverna frin TEDDY-barnen distribueras till ett
stort antal laboratorier for analys av olika parametrar
av intresse for utvecklingen av typ 1-diabetes. Prover
skickas for ndrvarande till Charlottesville, Virginia
(studier av arvsanlag), Augusta, Georgia (uttryck av
arvsanlag), Richland, Washington (studier av dggvi-
teamnen), Davis, Kalifornien (produkter frin amnes-
omsittningen), Houston, Texas (bakterier och virus
i avforingen), Helsingfors, Finland (vitaminer och
andra niringsimnen). Alla laboratorier som viljs ut
till ate bli TEDDY-laboratorier genomgar en omfat-
tande selektionsprocess innan de tilldelas uppdraget
att analysera TEDDY-prover. For att ett laboratorium
ska fa bli TEDDY-laboratorium krivs att laboratori-
et ifriga har visat pd en hog internationell standard
nir det giller kvalitet pd analysresultat. For nirva-
rande pagar analyser av 6ver 400 TEDDY-barn som
fact en eller flera autoantikroppar, varav ca 100 barn
har utvecklat typ 1- diabetes. Beroende pa analysme-
tod kommer dessa barn att jimféras med 400-1200
TEDDY-barn av samma alder och kén och som inte
har utvecklat ndgon autoantikropp.

12. Resultat fran TEDDY-studien

Under 2015 har Dietkommittén i TEDDY publicerat
flera intressanta fynd.

* Betydelse av kostens sammansittning vid intro-
duktion av fast foda

Amningslingd och tidpunkt f6r introduktion av fast
foda skiljde sig at mellan olika linder i TEDDY-stu-
dien. Europeiska barn introduceras forst till potatis
och rotfrukter medan amerikanska barn introduce-
ras forst till ris och rotfrukter. Omkring 20% av hela
studiepopulationen introducerades till fast foda fore 4
manaders alder, 27% i Finland och 10% i USA. Olika
faktorer som hade samband med tidig introduktion
var mammans ilder (under 25 ar vid barnets fodelse,
lag utbildningsniva (kortare dn 12 drs skolging) och
rokning under graviditeten. Samma faktorer hade
dven ett samband med kort amningstid.

* Betydelsen av dldern hos barnet nir gluten in-
troduceras

Det forekom stora geografiska skillnader mellan nir
barnen far gluten introducerat i fédan. Svenska barn
borjade dta livsmedel som inneholl gluten vid 5 ma-
naders dlder jimfort med 6,5 manader i Finland och
7 ménaders dlder i Tyskland och USA. Trots att de
svenska barnen introducerades for gluten vid lagst al-
der sa visade sig aldern f6r introduktion av gluten inte
ha nagon statistiskt sikerstilld inverkan pa risken att
utveckla TGA eller celiaki.

13. TEDDY-Follow-up

Antal TEDDY-barn och kontroll-barn som ar med |
TEDDY-follow-up

m )

Sweripe Rnomd Couorato Wathirgton

® TEDDY-bary  m Kontro¥-bam

Figur 14. I figuren ovan visas hur manga TEDDY-barn
respektive kontrollbarn som deltar i TEDDY- Follow-up.

For barn som utvecklar typ 1-diabetes inom TEDDY
finns sedan 2012 en mojlighet att gd med i studien
JDREF-Follow-up (TEDDY- Follow-up). Till varje
TEDDY-barn som gir med i TEDDY- Follow-up vilj
det ut ett annat barn som utvecklat typ 1- diabetes
(men som inte varit med i TEDDY) i samma region
och i samma 3lder som TEDDY-barnet (kontroller).
Studien sponsras av Juvenile Diabetes Research Foun-
dation (JDRF) som ir en organisation som startades
av forildrar till barn med typ 1-diabetes i USA. Stu-
dien syftar till att ta reda pa hur ling tid efter diagnos
som man kan mita den egna insulinproduktionen,
mitt som C-peptid. Nir insulin insondras till blo-
det har C-peptid (Connecting peptide) spjilkats av
frin proinsulin och insulinet har blivit fritt. C-pep-
tiden cirkulerar i blodbanan utan att konsumeras av
kroppens celler och 4r dirmed en utmirke markor
for den kvarvarande insulinproduktionen. Totalt
har 69 TEDDY-barn och 68 kontrollbarn gatt med i
TEDDY- Follow-up (2015). I Sverige 4r det 27 TED-
DY-barn och 26 kontrollbarn som deltar i studien.
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Forlust av C-peptid hos bern som utveckst typ 1 dishetes | TEDDY och utanfdr
TELOYram 2015
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Figur 15. Hllustration dver C-peptidens forsvinnande hos
TEDDY-barn som utvecklat typ I-diabetes jimfort med
andra barn som utvecklar typ 1-diabetes i samma dlder.

I TEDDY- Follow-up har det visat sigatt TEDDY-bar-
nen har hogre C-peptid jimfért med kontrollbarnen.
Troligtvis beror denna hégre insulinproduktion vid
studiens borjan pa att typ 1-diabetes uppticks tidi-
gare hos TEDDY-barnen 4n hos kontrollerna. Dock
avtar C-peptiden efter diagnos med samma hastighet

hos bade TEDDY-barn och kontrollbarn (Figur 15).

14. Utomstaende granskning av TEDDY-stu-
dien

TEDDY-studien granskas av en External Evaluation
Committee (EEC) som bestir av forskare och biosta-
tistiker frin USA och Europa. Under hela studien se-
dan 2004 och till och med 2015 har det inte intriffat
nagon allvarlig avvikelse som resulterat i sjukhusvis-
telse. Fi mindre allvarliga avvikelser har inrapporte-
rats. Den svenska delen av TEDDY granskas med c:a
18 manaders mellanrum av en sirskild kommitté for
kvalitetskontroll.

EEC, liksom TEDDY-studiens egna forskare, ir
mycket uppmirksamma pd att en del familjer hoppar
av studien. Totalt ir 64% (5514/8667) av studiede-
ltagarna kvar i TEDDY. Knappt 3% (251/8667) av
studiedeltagarna har limnat TEDDY till foljd av att
de har utvecklat typ 1-diabetes. Det idr framfor all
familjer utan typ 1-diabetes eller barn som inte ut-
vecklat autoantikroppar som limnar studien. En plan
over atgirder for att minska avhoppen har utarbetats
och en del familjer har atervint till TEDDY nir bar-
nen har blivit nigra 4r dldre.

TEDDY Arsrapport 2016

15. TEDDY studiens hemsidor

Det gir att lisa om TEDDY studien pa dessa webbsi-
dor: http://teddy.epi.usf.edu/ (engelska och svenska)
hetp://www.med.lu.se/teddy (svenska)

17. TEDDY publikationer

Publikationslista

1. TEDDY - The Environmental Determinants of Diabetes
in the Young — An Observational Clinical Trial, Hagopian W,
Lernmark A, Rewers M, Simell O, She JX, Ziegler A, Krischer J,
Akolkar B, Annals of the New York Academy of Science, Volume:
Immunology of Diabetes IV: Progression in Understanding. 2006;
1079:320-326. (PubMed ID: 17130573)

2. Environmental Factors in the Development of Type 1 Diabe-
tes, Peng H, Hagopian W, Reviews in Endocrine & Metabolic Dis-
orders. 2006; 7:149-162. (PubMed ID: 17203405)

3. 'The Environmental Determinants of Diabetes in the Young
(TEDDY) Study: Study Design, The TEDDY Study Group, Pedi-
atric Diabetes. 2007; 8: 286-298. (PubMed ID: 17850472)

4. A High Throughput Population Screening System for the Es-
timation of Genetic Risk for Type 1 Diabetes - An Application for
the TEDDY (The Environmental Determinants of Diabetes in
the Young) Study, Kiviniemi M, Hermann R, Nurmi J, Ziegler A,
Knip M, Simell O, Veijola R, Lévgren T, Ilonen J and the TEDDY
Study Group, Diabetes Technology and Therapeutics. 2007; 9(5):
460- 472. (PubMed ID: 17931054)

5. Trans-Atlantic Data Harmonization in the Classification of
Medicines and Dietary Supplements: A Challenge for Epidemiolo-
gic Study and Clinical Research, Moyers S, Richesson RL, Krischer
J, International Journal of Medical Informatics. 2008; 77: 58-67.
(PubMed ID: 17289429; PubMed Central ID: PMC2259273)

6. The Environmental Determinants of Diabetes in the Young
(TEDDY) Study, Rewers M and the TEDDY Study Group, An-
nals of the New York Academy of Science. Volume: Immunology
of Diabetes V. 2008; 1150:1-13. (PubMed ID: 19120261; PubMed
Central ID: PMC2886800)

Det finns totalt 54 i publikationslistan, resten finns
pa http://teddy.epi.usf.edu/ (engelska och svenska)
hetp://www.med.lu.se/teddy (svenska)

Ake Lernmark prof;

Lund University/CRC,

Malmé Dep. of Clinical Sciences Diabetes
& Celiac Disease Unit

University Hospital SUS
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Databaser inom diabetologin

— exempel fran NDR

Pi SFDs hostmote 2016 handla-
de en del om ”Vad vi gor med all
data - och vad fir vi gora?” Sejour-
en ville belysa olika aspekter pé
hur data samlas in och anvinds
med bade patientsikerhet och
forskningsutnyttjande i fokus. Vi
fick hora om exempel pd databa-
ser frain Nationella diabetesregist-
ret (NDR) och exempel pa hur
medicintekniska foretag samlar in
och anvinder data. Vi fick ta del
av patientféreningens perspektiv
och viktiga juridiska aspekter pa
hantering av data. Nedan foljer
en sammanfattning av delen om
olika databaser inom diabetologin
med exempel frain NDR. Inom
NDR kan man siga att det finns
tre olika databaser, kvalitetsregis-
terdatabasen, forskningsdatabasen
och den kommande PROM-da-
tabasen dir patientrapporterade
utfallsmact kommer att samla in.

NDR - Kvalitetsregisterdata-
basen
NDR ir ett verktyg med syfte att bi-
dra till att skapa bista mojliga vérd.
Genom NDR har vi majlighet att
folja upp och utveckla diabetesvar-
den. Virden utvecklas och kvalite-
ten forbittras nir NDR anvinds i
det lokala forbittringsarbetet och
mojligheten att jimfora med andra
underlittar f6r varden att bli mer
jamlik och rittvis. Mélet pa sike ar
ocksa att bidra till att 6ka patienter-
nas inflytande Gver sin vard.
Kvalitetsregisterdatabasen i
NDR ir en levande och &ppen
databas som hela tiden vixer med
nya registreringar. Nya virden-
heter ansluter sig, nya patienter
kommer till och nya uppgifter
pa befintliga patienter registreras
fortlopande. Sjilva servern ligger

pa Goteborgs universitets server-
hall pa Medicinareberget i Gote-
borg. Att samla in och anvinda
uppgifter i ett kvalitetsregister
regleras av  Personuppgiftslagen
dir Vistra Gétalandsregionen ir
central  personuppgiftsansvarig
myndighet f6r NDR och Patient-
datalagen. I Patientdatalagen frin
2008 star att kvalitetsregister kan
anvindas till att utveckla och sik-
ra virdens kvalitet, for framstill-
ning av statistik och for forskning
inom hilso- och sjukvérd.

Kénsliga och viktiga uppgifter
— patienten bestdmmer

Uppgifterna i NDR hanteras med
samma sekretessregler som jour-
naluppgifter. For att komma at
enhetens uppgifter anvinds siker
inloggning med SITHS-kort, mo-
bile bank ID eller engingslosen
sd kallad stark autentisering. Idag
rapporteras ca 70 % av uppgifter-
na i NDR med direktoverforing
fran olika datajournalsystem. Ma-
let 4r att det ska vara enklare men
ocksd sikrar. Fel kan intriffa vid
direktdverforing och varje enhet
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mdste ta ansvar for att det blir rict
uppgifter frin journal dill regist
ret. Nir uppgifterna anvinds i det
dagliga forbictringsarbetet lir en-
heten kinna sina data och kan da
littare uppticka om det blivit fel i
sjilva overforingen.

Till skillnad frin andra sjuk-
vardsregister som t ex Slutenvérds-
registret och Likemedelsregistret
har patienten ritt att sjilv bestaim-
ma om man vill vara med eller inte
vara med i ett kvalitetsregister som
t ex NDR. Som patient har man
ocksa ritt att fa veta vad som finns
registrerat om en sjilv och man har
rite att nir som helst begira uttri-
de ur registret. En grundliggande
forutsittning for patienten att kun-
na ta stillning till detta ar att man
fce information om registret. Det
ar vikeigt att varje enhet diskute-
rar sina rutiner for hur denna pa-
tientinformation ges och hur detta
kanske kan forbittras. Pi NDRs
hemsida (www.NDR.nu) finns
praktisk hjilp. Under dokument
finns patientinformation, begiran
om registerutdrag och begiran om
registeruttride som att skriva ut. I

www.NDR.nu. Dokument i dvre hdgra hornet.
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patientinformationen “Information
om medverkan i Nationella diabe-
tesregistret” finns information om
syftet med kvalitetsregistret, vilka
uppgifter som samlas in, hur de
skyddas och hur de anvinds. Det
finns ocksa information om att del-
tagandet ir frivilligt och att med-
verkan inte paverkar den vird man
far. Nir en ny véardenhet vill bérja
rapportera till NDR upprittas ett
anvindaravtal mellan ansvarig pé
enheten och NDR. Blankett for ny
enhet finns ocksa under dokument
pa hemsidan.

NDR - Knappen

Som framgir av Patientdatalagen
ska ett kvalitetsregister bidra till
framtagande av statistik. NDR bi-
drar med 6ppen, littillginglig och
hela tiden uppdaterad statistik pa
gruppniva med hjilp av Knappen.
I Knappen kan vardenheter men
inte enskilda individer identifieras
och bara enheter med fler n 50 pa-
tienter 4r med i redovisningen. Har
du inte redan anvint Knappen g
girna in pA www.ndr.nu och prova.

NDR - Forskningsdatabasen

Patientdatalagen reglerar ocksa att
kvalitetsregister kan anvindas till
Forskning inom hilso- och sjuk-
varden. Nir det giller anvindning
av registerdata for forskning star-
tar det med att det finns en an-
geldgen forskningsfraga som man
hoppas ska leda till ny kunskap.
Om registerdata kan hjilpa till att
besvara denna friga ansoker man
om att fi anvinda registerdata
for forskning. Innan registerdatat
limnas ut behévs godkind etik-
provning och sekretessprovning.
Infér utlimnade av registerdata
sker en diskussion i registretsstyr-
grupp och data limnas sedan ut
enligt upprittat avtal. Blankett
for ansokan om datauttag for
forskning finns under dokument
pa NDR.nu. I sidan ansokan ska
bland annat framgi vem dataut-
taget ska limnas ut till, projektets
titel och kort beskrivning, om stéd

Eregpern - L fram skraddarsedd statistik & £ har (v ]

= asmm w1 . i

Ett knapptryck for
férbittringsarbete|

Knappen - ta fram skraddarsydd statistik pa egen hand. www.NDR.nu.

onskas frin registret med t ex da-
tabearbetning eller statistikerstod,
om datauttaget ska samkoéras med
andra register.

For forskning kan data fran
NDR samkéras pa personnum-
mer med andra register som t ex
Patientregistret med uppgifter om
slutenvardstillfillen, diagnoser
och étgirder, LISA-registret med
socioekonomiska variabler, D6ds-
orsaksregistret och Likemedelsre-
gistret dir det finns uppgifter om
uthimtade recept. Godkind etik-
prévning ir en forutsittning for
detta och kodnyckeln finns sedan
bara hos Socialstyrelsen.

Kommande PROM-databa-
sen med patientrapporterade
utfallsmatt
Syftet med patientrapporterade
utfall 4r att ytterligare kunna for-
bittra varden for personer med
diabetes. Forhoppningen ir att en
enkit som ir littdtkomlig bade for
patient och vardgivare och med ett
utrdknat resultat som kan presen-
teras i samband med patientbeso-
ket kan bidra till ett bittre besok
och ge virde bade for patienten
och vardgivaren. Pi sikt kommer
resultaten ocksa att bidra till kvali-
tetsuppf6ljning pa gruppniva.
NDR har tagit fram patienten-
kiten ”Till dig med diabetes”. Det
ar sammantaget 33 frigor dir 21
handlar om hur personen mér och
har det med sin diabetes och 12
fragor handlar om stodet frin dia-

betesvarden. Dessa 33 fragor bild-
ar totalt 12 dimensioner (Allmint
méende, Stimningslige och ork,
Trygghet (fri frin oro for blod-
socker), Hantera min diabetes,
Mat och motion, Diabetes inget
hinder, Blodsockret inget hinder,
Stod frin andra personer, Stod
frain diabetesvarden, Tillginglig-
het, Kontinuitet, Hjidlpmedel och
medicin). Enkiten har testats i
en pilotstudie och fungerar mit-
tekniske. Enkitsvaren kommer
att presenteras som ett siffervirde
mellan 0 till 100 pé dessa 12 di-
mensioner. Nu pdgir arbete att
gora en webbenkit och malet ir
att borja anvinda den pa utvalda
pilotenheter under viren 2017.

Det ir varje vardenhet som be-
stimmer nir patienten fér tillging
till enkiten. Virden erbjuder sina
patienter enkiten, sannolikt ge-
nom brev tillsammans med kal-
lelsen, med uppmaning att logga
in pa Mina sidor med mobilt ban-
kid eller engings kod. Enheten
godkinner sedan svaret och rap-
porterar det till NDR. Enheten
ansvarar ocksa for att journalfora
enkitsvaret pd limpligt sdte. Nir
vi ser att det fungerar pa de 4 pilo-
tenheterna kommer enkiten suc-
cesivt erbjudas fler och fler enheter
som vill anvinda enkiten.

Katarina Eeg-Olofsson
Overlikare, Med dr
Diabetescentrum,

SU Sahlgrenska, Giteborg
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Andamalet helgar medlen

- Personuppgiftshantering inom halso- och sjukvarden

Ndr jag foreldser om hur personuppgifter far hanteras inom hélso- och
sjukvard brukar jag inleda med att ta upp tre helt avgérande punkter:

Andamal, andamal, andamal.

Delvis for att inleda lite skimt-
samt, for som jurist krivs det inte
mycket for att framstd som rolig.
Men det ir 4ven for att indamalet
— varfor personuppgifterna samlas
in — 4r helt avgorande for bedom-
ningen bade av vilken lagstiftning
som ir tillimplig och om person-
uppgiftshanteringen ir laglig.

Foljaktligen kommer dndamalet
vara centralt i denna artikel som
ska ta upp hur personuppgifter fir
hanteras i patientjournaler och kva-
litetsregister. Jag kommer att inleda
med att redogéra for grundliggan-
de regler kring patientjournalen.
Direfter kommer jag ta upp mot-
svarande for kvalitetsregister. Jag
har ingen ambition att i artikeln
klargora f6r nir och hur person-
uppgifter fir anvindas, utan jag
vill istillet visa pa grundliggan-
de virderingar och systematik i
lagstiftningen.

Patientjournal

Andamalet med en patientjournal
dr i forsta hand att bidra till en god
och siker vard av patienten, fokus
ir pa nyttan for den enskilde pa-
tienten. Lagstiftaren har ansett att
hantera personuppgifter for detta
indamal dr sa viktigt att journal
alltid ska foras oavsett om patien-
ten vill det eller ¢j.

W e
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Varje vérdgivare (region/lands-
ting, kommun eller privat vérd-
givare) ska se till att journal fors
nir en patient fir vard. Samtidigt
framgar det av 3 kap 3 § PDL att
vissa yrkeskategorier har en plikt
att journalféra. Av lagstiftningen
framgar 4ven vad patientjournalen
ska innehilla.

Att uppgifter om en individs
hilsa kan vara mycket personliga
och kinsliga kan nog alla forsta.
Att sadana uppgifter ska dokumen-
teras, oavsett patientens instéllning,
far dirfor ses som ett stort ingrepp i
den individens integritet och sjilv-
bestimmande. For att viga upp
detta ingrepp och skydda individen
sd har lagstiftaren bestimt att upp-
gifterna i en journal enbart far an-
vindas till vissa specifika indamal.

Lagstiftningen ir en avvigning
mellan olika intressen. Nir en indi-
vids sjilvbestimmande och integri-
tet inskrinks sa maste dels indama-
let bakom inskrinkningen vara si
viktigt att inskrinkningen ir pro-
portionerlig, dels maste individens
integritet tillvaratas genom andra
skyddsregler, sa som att begrinsa
hur uppgifterna far anviindas.

Kvalitetsregister
Till skillnad frin patientjournal
sa dr grunden for kvalitetsregister
frivillighet. Det finns inga krav i
lagstiftningen pd att véirdgivare
ska rapportera till kvalitetsregister,
utan de kan sjilv vilja hur deras
systematiska kvalitetsarbete ska
bedrivas.

Det ir dven frivilligt for patien-
ten. Andamalet med ett kvalitetsre-

gister 4r i forsta hand att systema-
tiskt och fortldpande utveckla och
sikra vdrdens kvalitet. Fokus dr pd
nyttan for patientpopulationen.
Nir lagstiftaren vigde att hantera
personuppgifter for detta indamal
jimtemot individens sjilvbestim-
mande och integritet ansdg man att
varje individ ska ha ritt att sdga nej
till registrering.

Det krivs inte att patienten ak-
tive ska samtycka till registrering,
men patienten ska ha ritt att siga
nej till registreringen och 4ven att i
efterhand bli raderad frin registret.
For att detta ska vara en reell méj-
ligt och inte bara fina ord i en lag,
s maste patienten kinna till sina
rittigheter. Darfor méste varje pa-
tient fore den registreras i ett speci-
fikt kvalitetsregister for forsta gang-
en fi information om att registret
finns, att man har ritt och siga nej
till registrering och var man kan
hitta mer fakta om registret.

Jag dr overtygad om att svensk
hilso- och sjukvérd brister nir det
kommer till denna informations-
plikt. Det finns minga personer
som ir registrerade i kvalitetsre-
gister utan att veta om det. Act bli
registrerad utan att man har haft
en reell mojlighet att siga nej, fast-
dn det dr ens rittighet, 4r i sig en
anledning till att vilja bli raderad
fran registret. En snyftig artikelse-
rie om detta i en av vara kvillstid-
ningar tillsammans med fortryck-
ta kuponger for att begira uttride
tror jag skulle kunna sinka flertalet
kvalitetsregister.

Hir har alla virdgivare som
rapporterar till kvalitetsregister ett
stort ansvar. For det dr varje vard-
givare som rapporterar in uppgifter
som 4r ansvariga for att patienten
blir informerad och att det ir kor-
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rekta uppgifter som rapporteras in.
Sedan finns det en vardgivare som
har det centrala personuppgiftsan-
svaret for de inrapporterade uppgif-
terna och som ska se till att de han-
teras pd ett sikert sitt och anvinds
for ritt saker.

For dven for kvalitetsregister har
lagstiftaren, for att skydda indivi-
dens integritet, bestimt nagra fi
indamal som uppgifter i register
far anvindas till. Lagstiftaren har
dven begrinsat vilka uppgifter som
far samlas in.

Diremot har lagstiftaren, varken
for kvalitetsregister eller patient-
journal, begrinsat hur uppgifter far
samlas in. Patienten kan bidra med
information, muntligt, skriftligt,
digitalt med mera, sa linge det sker
pa ett sikert sdtt som inte riskerar
att krinka individens integritet.
Men éven nir patienten bidrar med
uppgifterna till kvalitetsregister el-
ler journalen si maste det finnas en
vardgivare som tar ansvar for de in-
rapporterade uppgifterna. Nir pa-
tienten bidrar med uppgifter till pa-
tientjournal torde det dven krivas
att en hilso- och sjukvirdspersonal
tar ansvar for journalforingen.

Riktlinjer

Slutligen vill jag lyfta vad som
krivs for att lagstiftningen ska
efterlevas men framforallt for att
kvalitetsregister ska kunna utnytt-
jas till fullo. Det idr att vardgivare
tar fram konkreta riktlinjer och
rutiner fér hur kvalitetsregistren
ska anvindas for att de ska bidra
till bittre kvalité pa virden. Dessa
ska vara framtagna tillsammans
med professionen. Varje verk-
samhet behover gora sina rutiner
utifrdn deras forutsittningar och
rutinerna ska beskriva vad per-
sonalen forvintas gora, vilket ir
mycket mer virdefullt in att skriva
vad man inte far gora.

Linus di Zazzo, Jurist

Fran foredrag vid SFDs hostmate
i Goteborg 161013

Big Data

Sékrare vard for diabetespatienter och béttre beslutsunderlag for
varden. S& sammanfattar Josef Smeds, affarsomradeschef Diabetes
vid Medtronic méjligheterna med Big Data i diabetesvarden ndr han i
oktober talade pa SFD:s Hostmote. Samtidigt betonade han vikten av
att hantera patientdata pa ett sékert satt.

Det har skrivits spaltkilometrar
om mojligheterna med Big Data
i varden. Anvindandet av infor-
mation som genereras nar vi dr
uppkopplade mot vira datorer
och mobiltelefoner spis reformera
varden for vissa patientgrupper.
Josef Smeds, affirsomradeschef
Medtronic Diabetes, berittade pa
SED:s Hostméte mer om hur ut-
vecklingen ser ut for just diabetes-
varden.

— Det ir komplext att behandla
diabetespatienter. Nistan all vard
mdste gdras av patienten sjilv och
tiden patienten har med vardper-
sonal ir begrinsad. Den nya tekni-
ken kan gora det mojligt att hante-
ra och bearbeta data som samlas in
och pd sd vis hjilpa och underlitta
bide for patienterna och f6r diabe-
testeamet att fatta ritt beslut, sade

Josef Smeds.

Smarta, kognitiva appar

For det 4r en utmaning att tolka
all data och att sitta den i rite
kontext. Josef Smeds berittade
hur Medtronic tillsammans med
IBM Watson, virldsledande inom
artificiell intelligens, nu utvecklar
system som i det nirmaste blir na-
got av en personlig diabetesassis-
tent. Systemet registrerar och lag-
rar patientens CGM data och tack
vare avancerade algoritmer som
tar hinsyn till andra exogena data
som IBM Watson mojliggér, be-
arbetas informationen som sedan
i realtid dterkopplas till patienten
och ger stod i den dagliga diabe-
tesbehandlingen.

— Det intelligenta systemet kan
da forutsiga viktiga hindelser.
Det kan exempelvis varna om att
personen med stor sannolikhet ris-
kerar en kommande hypoglykemi

KOMPLEXITET VID BEHANDLING AV DIABETES

LAKARBESOK

PATIENT

LAKARBESOK

CA
@ HALsOsAM KoOST

‘1’ VAR AKTIV

&

d RATT MEDICINERING

&

@ RISKREDUCERING

Den verkliga behandlingen sker mellan lakare-/skéterskebestken
>95% av all diabetesvard kommer fran patienten sjalv.

- Vi har bara borjat skrapa pa ytan av de majligheter som ny teknik och Big Data kan
innebéra for manniskor med diabetes, sdger Josef Smeds, affirsomradeschef Diabetes

vid Medtronic.
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NASTA GENERATIONS ” CONNECTIVITY”

UPPKOPPLADE ENHETER + KOGNITIVA APP:AR

Streaming
av realtidsdata

IBM Wi

Connected Solutions

= Smartphone-driven data
= Alarm for trender

= Anhorig &
vardgivaraccess

inom cirka tre timmars tid. Det
ger patienten mojlighet att agera,
berittade Josef Smeds.

Den personliga
diabetesassistenten
Redan idag samlas information
fran patienterna in via CareLink
och skickas krypterat till ett Cloud
i Holland. Det ir hir viktigt att
skilja pa hur data anvinds och vem
som har tillging till vilken data.
—DPatienterna dger fortfarande sin
individuella data. Systemet kriver
att patienten sjilv viljer om denne
vill dela med sig av informationen
med anhériga eller med sitt diabe-
testeam, det styr de Sver sjilva.
Josef Smeds forklarade att kryp-
teringen liknar den datadverforing
som bankerna anvinder.

Vad &r CareLink

Medtronic CarelLink® &r en programvara for
behandling av diabetes. Det ar ett webbaserat
system som hjdlper anvandare att samla in
information fran olika hjalpmedel for diabe-
tesbehandling — insulinpump, kontinuerliga

Kognitiv
databehandling

Tillampara
insikter

atson

IBM Watson Health*

= CGM plus exogen data
= Monsterigenkanning

= Prediktiv analys

—Data méste hanteras med hog-
sta sikerhet. Det ir bara patienten
och dem han eller hon gett tillatel-
se till, som kan ta del av individ-
data och personlig information. Vi
som foretag kan endast himta ut
gruppdata och aggregerade data
ur systemet, men di helt anony-
miserad sddan. Dessa anvinds for
analys och utveckling av nya pro-
dukter och tjinster.

—For att kunna ta fram si nya
innovativa och patientsikra pro-
dukter som majligt dr vi beroende
av denna information. Dir ir ni
inom professionen som anvinder
CareLink ovirderliga, konstaterade
Josef Smeds.

Han berittar att FDA nyligen
godkinde ett system som snart kan
komma att lanseras i USA som ir

ett s kallat hybrid closed loop sys-
tem. En insulinpump miter konti-
nuerligt glukosvirden och kan med
hjilp av smarta algoritmer sjilv sty-
ra basalinsulintillforseln.

Det finns en tydlig efterfragan
fran patienterna idag, som vant
sig vid och som ser mojligheterna
med hilsoappar. Samtidigt betona-
de Josef Smeds att de nya apparna
inte kan ersitta likar- och skoter-
skekontakten. Diremot fungerar
informationen som samlas in av
tekniken som stod till vardperso-
nalen nir de méter patienten samt
som stod for den enskilde patienten
da sd stor del av patientens behand-
ling 4r egenvard. Néigon uttryckte
det som féljande — "en patient trif-
far kanske sin likare 1-2 hr/ar, men
ovriga tid 8759hr si ir patienten
sjilv med sin diabetes” varfor hjilp-
medel, system och utbildning av
patienten ir avgorande for en fram-
gangsrik diabetesbehandling.

— Drommen ir att patienten till-
sammans med sitt behandlande di-
abetesteam kan diskutera sina data.
Att vardteamet ska fa information
om patientens monster och exem-
pelvis se om denne tar ritt mingd
insulin och vid vilka tillfillen detta
sker, eller om det 4r négot i patien-
tens beteende monster skulle kunna
dndras for att forbittra glukoskon-
trollen, konstaterar Josef Smeds.

Nyhetsinfo 170111
www red DiabetologNytt

Diasend www.diasend.com

Ar en liknande pedagogisk www portal som
CarelLink, men ar producentoberoende, gor
det enkelt att dverfora, lagra och Gverblicka
patienters data fran olika typer av glukosma-

tare, insulinpumpar, kontinuerliga blodsocker-
madtare och mobilappar. Patienter och vardgi-
vare far snabbt och smidigt tillgang till samma
information — vilket skapar basta majliga
underlag for en bra och utvecklande dialog.

glukosmatare, blodsockermatare och logghbok
— och ordnar dessa i lattlasta diagram, kurvor
och tabeller. Dessa rapporter hjalper patient
och vérdgivare att upptécka trender och hitta
annan information som kan leda till en béttre
behandling med dkad kontroll.
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Aktuellt om hypoglykemier vid

behandling av diabetes

Hypoglykemier skall i férsta
hand behandlas med druv-
sockertabletter i definierad
dos.

Carlson N, Schunder-Tatzber S,
Neilson CJ, et al. Emerg Med ]
Published Online First: doi:10.1136/
emermed-2015-205637

Syftet med denna metaanalys och
oversiktsartikel var att finna svaret
pa hur hypoglykemier som upp-
statt under insulinbehandling bist
behandlas hos vakna personer.
Forfattarna avsag att inkludera all
tillginglig relevant vetenskaplig
litteratur. Med hjilp av en bibli-
otekarie sokte de genom tre stora
databaser vid tva tillfillen. Nistan
1800 potentiella artiklar identifie-
rades och efter metodisk genom-
gang dterstod fyra (!) arbeten med
RCTs eller observationella studier
rorande hur hypoglykemier hos
insulinbehandlade personer (vux-
na eller barn) bér behandlas. Av
dessa bedomdes tre studier ha lag
evidensgrad och en mycket lag,
den huvudsakliga invindningen
mot studien var att det ror sig om
mycket sma studier med 13-41
deltagare. Detta ir den férsamlade
virldslitteraturen om evidensbase-
rad behandling av hypoglykemier.

Studierna jimforde effekten av
att behandla hypoglykemier med
druvsockertabletter eller med andra
dietdra killor till sockerarter. De
produkter som jimférdes i de olika
studierna var druvsockertabletter,
sackaros, fruktos, mjolk samt olika
sockerberedningar som ”Skittles”,
"Mentos” och 7jelly beans”. Ingen
av behandlingsmetoderna kunde
visas hiva hypoglykemin inom 10-
15 minuter. I de enskilda studierna
sags ingen storre skillnad mellan

de olika behandlingsalternativen.
Majligen kunde Brodows et al be-
skriva en viss tidsskillnad i tid «ill
symtomlindring mellan druvsock-
ertabletter och standardmjolk.

Carlson et al poolade sedan
data frin samtliga studier och
observerade di att det gar snabb-
are att hiva hypoglykmier med
druvsockertabletter an med andra
sockerkillor. Konklusionen blir
dirfor att druvsockertabletter bér,
om det finns tillgingligt, utgora
forstahandsbehandling vid sym-
tomatisk hypoglykemi hos vakna
patienter med diabetes.

Kliniska behandlingsrad av-
seende hypoglykemi Ur ADA
Standards of Care 2017 s 53,
om Hypoglykemi

ADA rekomenderar att alla per-
soner med risk fér hypoglykemier
skall tillfragas om symptomatiska
och asymptomatiska hypoglyke-
mier vid varje vardbesok.

ADA rekomenderar att alla
glukosvirden under 70 mg/dl
(3,9 mmol/l) skall behandlas med
peroral tillforsel av glukos.

Alla personer som riskerar kli-
niske signifikanta hypoglykemier
(glukosnivéer under 54 mg/dl, dvs
3,0 mmol/l) skall fa glukagon for-
skrivet och att minniskor omkring
dem (omsorgspersonal, skolperso-
nal och familjemedlemmar) bor
veta var det finns och hur det ges.

Definitioner av hypoglykemier
i kliniska prévningar, gemen-
samt férslag av ADA och
EASD

ADA och EASD har nu gemen-
samt enats om ett forslag hur hy-
poglykemier bor definieras och
beskrivas i kliniska provningar av

behandlingar vid diabetes. Syftet
dr att nd en enhetlig terminologi
som mojliggor jimforelser och me-
taanalyser vid utvirdering av olika
behandlingsformer av diabetes.
Detta ir positive da det ricc viss
begreppsforvirring. Rekommen-
dationerna publiceras samtidigt
(januari 2017) i Diabetologia och
Diabetes Care.

Foljande terminologi foreslis:
Level 1: “Glucose alert value” 3,9
mmol/l (70 mg/dl) eller ligre.
Detta maste inte rapporteras i kli-
niska studier/prévningar.

Level 2: 7serious, clinically impor-
tant hypoglycemia” ar 3,0 mmol/l
(54 mg/dl) eller ligre. Foreslagna
termer for rapportering av dessa
hypoglykemier ir “serious,”“cli-
nically important,”“major,” eller
“clinically significant.”

Level 3: “Severe hypoglycemia”
(allvarlig hypoglykemi som defi-
nierat av ADA) innebir allvarlig
kognitiv paverkan med behov av
hjilp av annan person.

Dessa glukosnivaer kan uppmiitas
med hjilp av SMBG, CGM (da
pavisat under 20 minuter) eller
blodprov via laboratorium.

Glucose concentrations of less than 3.0
mmol/l (54 mg/dl) should be reported in
clinical trials: a joint position statement of
the American Diabetes Association and the
European Association for the Study of Di-
abetes. The International Hypoglycaemia
Study Group Diabetologia (2017) 60: 377.
doi:10.1007/s00125-016-4168-0

Refererat

Frida Sundberg

Overliikare, med dr
Barndiabetesmott

Drottning Silvias barnsjukhus,
Goteborg
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The Making Of

"New Insulin Delivery Recommendations”

Undertecknad ~ deltog  oktober
1985 i en praktisk 6vning med di-
abetesteamet pa Falu lasarett. Min
uppgift var act undervisa en jimn-
drig manlig kollega hur han skulle
injicera insulin. Detta var dret inn-
an insulinpennor kom pi markna-
den och mitt undervisningsmate-
rial var en spruta med 12.5 mm
ling kanyl och en broschyr dir
det framgick att injektionen skulle
ske i ldret och ”...om du anvinder
en spruta med kort kanyl, c:a 13
mm, ska du sticka in hela kanylen
i 90° vinkel mot huden.” Ordmagi
allesd, siger man kort kanyl si dr
den kort oavsett hur ling den ir.
Jag sig pi min 35-ariga kollegas
lar och insag att injektionen skul-
le bli djupt intramuskulir trots att
syftet var subkutan injektion. Sa
hir gjorde man 6ver hela virlden,
var det bara jag som tyckte att ni-
len var for lang? Becton Dickin-
son ir foretaget som lanserat den
"korta” kanylen nagra ar tidigare
och jag ringde BD for att ta reda
pa hur man kommit fram cill att
just ndllingden 13 mm limpade

sig for stick utan hudveck i laret.
Jag ringde forst Sverigekontoret
som hinvisade till Europakonto-
ret i Grenoble som hinvisade till
huvudkontoret i Franklin Lakes,
USA. Vid det laget hade jag redan
sjalv kommit fram till atc det inte
fanns nagon publicerad dokumen-
tation. Jag kinde mig dé redan
mogen att tala om f6r BD att de-
ras kanyler var for langa och att
jag nu forvintade mig kortare ka-
nyler, helst omgaende. Forestill er
konversationen vid kaffemaskinen
”you should have heard this crazy
swede on the phone this morning
telling us how to make our need-
les! Far out man...”

Nista steg var att dokumente-
ra fettjocklek pa injektionsstillen,
det fanns inte en enda studie publ-
icerad om detta. Jag tinkte mig ul-
traljud och pratade vid lunchbor-
det med kollegan Bjorn Lindén pa
Rontgen i Falun som direke sa att
Falun just d4 hade den modernas-
te CT-maskinen i Sverige s varfor
inte anvidnda den? Sagt och gjort,
vi fragade klinikchefen (tror jag)

CT av lar hos normalviktig man med diabetes typ 1, december 1985. Bilden visar hur
tunt fettlagret ar lateralt pd laret. | larmuskeln ses en "kort” 12.5 mm kanyl med spet-

sen langt inne i muskeln.

och under tvé kvillar i december
1985 gjorde vi CT av lar och buk
pa 12 normalviktiga personer med
diabetes typ 1, dtta min och fyra
kvinnor (Etik-kommitté? Minns
inte rikeigt). Resultatet var uppen-
bart, ingen har 12.5 mm fett pa
utsidan av laret och mycket fa har
det pa buken. Skrev en rapport i
mellandagarna som jag och Bjorn
skickade till British Medical Jour-
nal vilka omgaende accepterade
och tryckte i maj 1986. Publika-
tioner i BM]J ir inte alltid resultat
av dratals arbete i labbet.

Nu hade Birgitta Linde, docent
pa Klin Fys i Huddinge, sett mina
bilder och blivit intresserad, hon
holl just pd med absorptionsstu-
dier av radioaktivt mirke insulin
och erbjod mig att komma till
Huddinge och goéra avhandling pa
insulinabsorption med henne som
handledare. Jag visste da rict vil
vad jag ville undersoka: 1. Skill-
nader i absorption mellan fett och
muskel pd lar och buk 2. Skillna-
der i absorption mellan olika in-

jektionslokaler och 3. Skillnader

|

"Om du anvander en spruta med kort
kanyl, ca 13mm, ska du sticka in hela
kanylen i 90° vinkel mot huden.”

Bild och text fran injektionsbroschyr,
Novo 1984.
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i absorption mellan ytliga och
djupa delar av det subkutana fet-
tet. Vi anvinde radioaktivt mirke
Actrapid, forst med styrkan 40E/
mL och sedan 100E/mL. Eftersom
studiedata inte kan generaliseras
till andra insulintyper och vara
studier gjordes med ett insulin
som inte anvinds lingre si har re-
sultaten nu bara historiskt intresse.
Avhandlingen kom 1992, i hastig-
heten glomde vi dndra hemvist till
internmedicin si under hela mitt
yrkesliv har jag varit doktor i kli-
nisk fysiologi! Fragorna helt ritt,
svaren intressanta da men giller
inte lingre. Det som har sttt sig ar
CT-bilderna och data pi fettjock-
lek pé injektionslokalerna. Sa vad
hinde med néllingd?

Novo Nordisk kopte ar 1990
copyright till alla CT-bilder for
att anvidnda i marknadsf6ring-
en av sin nya kortare penkanyl,
8 mm, och BD foljde snart efter.
Bjorn Lindén och jag fortsatte att
gora CT och sedermera MR av
injektioner med olika kanylling-
der och 1995 kom BD med sin 5
mm nal och Novo Nordisk med 6
mm. Slutpunkten nés ar 2010 nir
BD lanserar 4 mm, f6ljt av andra
tillverkare. Kortare kan en nal for
subkutan injektion inte vara, take
my word for it.

30 intresserade likare och
skoterskor triffades i Strasbourg
1997 for det forsta internatio-
nella motet om injektionstek-
nik, f6ljt av ett 70-tal i Barcelo-
na 2000, 120 i Aten 2009 och
nu senast 183 deltagare frin 54
linder i Rom oktober 2015. Till
motet i Rom hade undertecknad
tillsammans med en internatio-

nell expertgrupp gjort ett utkast
till evidensbaserade riktlinjer for
insulininjektioner, dessa debat-
terades
intensivt under tva dagar, samti-
digt presenterades ocksa en stor
internationell enkitundersokning
om injektioner. Resultatet blev
"New Insulin Delivery Recom-
mendations” som publicerades i
Mayo Clinic Proceedings i sep-
tember 2016 tillsammans med
tva artiklar om enkitstudien”*?
och en editorial om vikten av bra
injektionsteknik.

och reviderades sedan

FAQ om injektionsteknik
Friga: 24 sidor med 285 referenser
dr ganska mycket att lisa, kan du
inte bara siga varfor det dr si viktigt
att inte injicera insulin i muskel?
Svar: Girna. Langverkande in-
sulinanaloger absorberas mycket
snabbare frain muskel jimfért med
fett, en oavsiktlig intramuskuldr
injektion kan ge en djup och full-
standigt ovintad hypoglykemi.

Friga: Jag forstir att kortare nilar
ger mindre risk for intramuskulir
injektion men ger de inte mer insu-
linlickage pa injektionsstillet?

Svar: Nej. Och det ir vildoku-
menterat. Det finns inga medicin-
ska skl att anvinda en nél lingre
in 4 mm.

Friga: Du kallar materialet for “re-
commendations” och det dr en obe-
tydlig diabetolog frin ett litet land
som dr forsteforfattare. Hade det
inte varit bdttre med “guidelines”
[fran EASD/IADA/IDF?

Svar: Mycket bra fraga. Vi har for-
sokt. Och férsokt.

Friga: Kampen for kortare kanyler
och sikrare injektioner verkar av-
gjord, vilket ir den viktigaste frigan
idag?

Svar: Lipohypertrofi! 30 % alla
som injicerar insulin har lipohy-
pertrofier. En nyligen publicerad
studie* visar att biotillginglighe-
ten i genomsnitt dr 20 % ligre for
insulin injicerat i lipohypertrof
jimfort med normal vivnad. En-
staka personer absorberade nistan
inte alls frin lipohypertrofi!

Fréaga: Sd vad héinder nu?

Svar: Kampen for bittre insulinin-
jektioner fortsitter och det ir inte
jag som behover fora den. Manga
linder har nu egna nationella rike-
linjer om injektionsteknik och sju
i huvudsak engelsksprakiga linder
ir med i ett nitverk (FIT) med
eget och
egna hemsidor.

informationsmaterial

Fréaga: Nét mer du vill tilligga?

Svar: En sak bara; 1986 trodde jag
att det skulle ricka med ett ar eller
tva innan virlden skulle tycka att det
ar viktigt hur insulininjektioner sker.

Jav: Novo och senare Novo Nord-
isk var huvudfinansiir av absorp-
tionsstudier 1986-1992. Becton
Dickinson har varit huvudfinansiir
av CT- och MR-studier 1992-, nit-
verket FIT, internationella moten
och publicering. Tre av forfattar-
na till refererade artiklar, Kenneth
Strauss, Laurence Hirsch och Mi-
chael Smith ir anstillda av Becton
Dickinson.

Anders Frid, éverlikare, VE Endo-
krin, Skines Universitetssjukhus
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New Insulin Delivery

Recommendations

Abstract

Many primary care professionals manage injection or infusion therapies
in patients with diabetes. Few published guidelines have been available
to help such professionals and their patients manage these therapies. He-
rein, we present new, practical, and comprehensive recommendations for
diabetes injections and infusions. These recommendations were informed
by a large international survey of current practice and were written and
vetted by 183 diabetes experts from 54 countries at the Forum for Injection
Technique and Therapy: Expert Recommendations (FITTER) workshop
held in Rome, Italy, in 2015. Recommendations are organized around the
themes of anatomy, physiology, pathology, psychology, and technology.
Key among the recommendations are that the shortest needles (current-
ly the 4-mm pen and 6-mm syringe needles) are safe, effective, and less
painful and should be the first-line choice in all patient categories; intra-
muscular injections should be avoided, especially with long-acting insul-
ins, because severe hypoglycemia may result; lipohypertrophy is a frequent
complication of therapy that distorts insulin absorption, and, therefore,
injections and infusions should not be given into these lesions and correct
site rotation will help prevent them; effective long-term therapy with insu-
lin is critically dependent on addressing psychological hurdles upstream,
even before insulin has been started; inappropriate disposal of used sharps
poses a risk of infection with blood-borne pathogens; and mitigation is
possible with proper training, effective disposal strategies, and the use of
safety devices. Adherence to these new recommendations should lead to
more effective therapies, improved outcomes, and lower costs for patients
with diabetes.

Correct technique in insulin deliv-
ery is critical for optimal control
of diabetes. This article reviews the
most recent studies in the field and
then offers new injection and infu-
sion recommendations for insulin
users. It is meant to complement
and extend the injection recom-
mendations published in 2010.!
These
were based on the results of the
fourth Injection Technique Ques-
tionnaire (ITQ) survey (published
elsewhere in this issue). From Fe-
bruary 2014 through June 2015,
13,289 insulin-injecting patients
with diabetes from 42 countries
participated in the ITQ survey,
one of the largest multinational
studies of its kind. A smaller In-

latest recommendations

fusion Technique Questionnaire
survey was undertaken concur-
rently with the ITQ in 356 pa-
tients using continuous subcuta-
neous insulin infusion (CSII) in
four countries and informed the
drafting of the new infusion re-
commendations.

The ITQ survey results (for in-
jection and infusion) and the initi-
al draft of these recommendations
were presented at the Forum for
Injection Technique and Therapy:
Expert Recommendations (FIT-
TER) workshop held in Rome,
Italy, on October 23 and 24, 2015,
at which 183 physicians, nurses,
educators, and allied health care
professionals (HCPs) from 54

countries (see the list in Supple-

mental Appendix 1, available onli-
ne at htep://www. mayoclinicpro-
ceedings.org)2 met to debate,
revise, and adapt these proposals.
FITTER was the fourth in a series
of expert workshops that have is-
sued recommendations on insulin
delivery.>

MATERIALS AND METHODS
Publications were identified using
Medline, EMBASE, PubMed, and
Cochrane Controlled Trials. The
search was focused on the period
between January 2008 and De-
cember 2015, although we had at
our disposal the medical literature
going back to 1980. We used the
terms subcutaneous injections, in-
sulin, injection technique, insulin
infusion, CSII sets, infusion sets,
and glucagon-like peptide-1 recep-
tor agonists (GLP-1). For those se-
eking other related terms, a glossa-
ry is also available as Supplemental
Appendix 2 (available online at
heep://  www.mayoclinicprocee-
dings.org).> Of 368 articles found,
254 met the criteria for inclu-
sion as outlined in the Cochrane
Handbook for Systematic Reviews
of Interventions.®

One of us (KW.S.) drafted the
initial version of the recommenda-
tions. This draft was then exten-
sively revised during 12 monthly
web conferences with a group of
international experts in injection
and infusion techniques (see au-
thors). This new draft was then ex-
tensively revised by the 183 expert
invitees to the FITTER meeting in
Rome. After FITTER, additional
revisions were made by FITTER
attendees. The current version re-
flects the collective input of these
diabetes experts from around the
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world and bears little resemblance
to the earlier drafts.

The panel used a previously
established scalel,4,7 for the st
rength of each recommendation:
A Y strongly recommended, B %
recommended, and C % unresol-
ved issue. For grading the degree
of scientific support for each re-
commendation, we used the fol-
lowing scale: 1 % at least 1 rigo-
rously performed study that is peer
reviewed and published (excludes
observational studies); 2 ¥ at least
1 observational, epidemiologic,
or population-based published
study; and 3 Y expert consensus
opinion informed by broad patient
experience.

This simplified version of the
grading scales commonly used7
was believed to be more appropri-
ate for our field, where randomi-
zed, controlled outcome trials are
rarely available but good-quality
studies on the performance of de-
vices do exist. Each recommen-
dation is followed by a letter and
number in bold (eg, A2). The letter
indicates the importance that the
recommendation should have in
practice, and the number indicates
its level of evidence in the medical
literature. The most relevant publi-
cations bearing on a recommenda-
tion are also cited or summarized.
Although these recommendations
will be suitable for most patients,
individual exceptions may occur
for which the guidelines should be
adapted.

ANATOMY

Skin Thickness

The skin is the first obstacle a
needle must traverse when giving
an injection or infusion. A variety
of studies of adult skin at injection
sites using various imaging techni-
ques have all shown similar results:
the skin varies in thickness from
approximately 1.25 to 3.25 mm in
90% of individuals and averages
approximately 2.0 to 2.5 mm. Stu-

dies have included both healthy

volunteers and persons with diabe-
tes, and their results are consistent
across age groups, sexes, body mass
indexes (BMlIs), and geographic
locations. Studies included four
ethnic groups in the United Sta-
tes8; Italian9 and South Africanl0
children and adolescents with type
1 diabetes; and groups of Chine-
se,11 Indian,12 Filipino,13 and
Korean adults14 (most with type 2
diabetes). Details of these studies
are summarized in Supplemental
Figure 18 and Supplemental Ta-
bles 1-4 (available online at http://
www.mayoclinicproceedings.
org) 15

The skin is slightly less thick in
children, but by puberty it increa-
ses to adult levels. However, these
differences are small and are irre-
levant for insulin injections and
infusions. In both children and
adults, even the shortest needles (4
mm) reliably traverse the skin and
enter the subcutaneous (SC) fat.

SC Thickness
The distance from the surface of
the skin to the muscle fascia (ie,
the sum of skin and SC thick-
ness) determines the potential
for intramuscular (IM) injection.
Compared with skin thickness,
which is relatively constant, SC
tissue thickness varies widely.
Ultrasound  measurements  of
skin and SC thickness at insulin
injection sites in adult patients
with diabetes have recently been
published.!"”* See Supplemental
Tables 1-49-15 for a summary of
findings from the most important
of these studies. Gibney etal8 and
Hirsch et all5 (separate reports
on the same study) measured SC
fat depth at single locations in
the thigh, arm, abdomen, and
buttock. Studies by Ludescher et
all6 and Sim et all4 (where 8- 10
measurements were taken and av-
eraged for each body site) largely
confirmed the ultrasound study
findings from a single site.
Several rules of thumb have

emerged from these studies: SC
fat thickness increases in direct
proportion to BMI; women, on
average, have an approximately
5-mm greater SC fat thickness
than men at the same BMI; and
truncal sites (abdomen and but-
tocks) have thicker SC fat layers
than limbs (thighs and arms) in
the same individual. The most
important outcome of these stu-
dies is that they inform us about
the risk of IM injections. Intra-
muscular deposition of insulin
leads to unpredictable (largely
faster) absorption of insulin and
destabilization of the blood glu-
cose level. Intramuscular injec-
tions occur more frequently with
longer needles, in slimmer and
younger patients, males, and in
those who use limbs rather than
truncal sites for insulin delivery.

Supplemental Tables >9%111415
(available online at http://www.
mayoclinicproceedings. org) pro-
vide estimates of the IM injection
risk by site, needle length, and
patient type. Different risk es-
timates in several studies reflect
differing patient populations with
a wide range of average BMIs.

Children aged 0 to 2 years
have higher BMIs and more SC
tissue than preschool children.
Preschool children (2-6 years old)
are usually at the thinnest point
in their lives, and both sexes usu-
ally have very little SC tissue.
School-age children (7-13 years
old) slowly gain SC tissue, but
there are few sex differences until
puberty. During puberty, young
women gain considerably more
SC tissue than young men owing
to hormonal influences. See
Supplemental Tables 1-49-15 for
a summary of findings from the
most important pediatric studies.
See Supplemental Table 109,10
(available online at htep://www.
mayoclinicproceedings.org)  for
estimates of IM risk in pediatric
patients by site, needle length,
and patient age.
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PHYSIOLOGY

Risk of IM Injections

Insulin absorption rates from IM
injections differ according to the
activity of the muscle. Muscle can
be resting (eg, abdominalmuscles
in a recumbent person), active
(abdominal muscles in a standing
person), or exercising (abdominal
muscles in a person doing sit-ups).
Intramuscularinjected insulin is
absorbed differently in resting, ac-
tive, and exercising muscle, with
the rate increasing as one progres-
ses through the 3 stages.

Human insulins and analogues
have different absorption profiles
when deposited into muscle. In-
tramuscular injections, especially
into working muscle, can distort
absorption and, thus, decouple
maximum blood glucose levels
from peak insulin activity. This
can cause poor glycemic control,
including excessive glycemic va-
riability. Intramuscular injections
can lead to frequent and unexpla-
ined hypoglycemia according to
several studies."”"

Patients may be unaware that
they are injecting IM. Several cli-
nical pointers can give clues as to
whether the injection is IM or SC.
Intramuscular injections can lead
to a greater risk of bleeding, brui-
sing, and pain. The pain may be
described as stinging, and it wor-
sens if the relevant muscle is con-
tracted with the needle in situ. If
a patient releases the syringe with
the needle still under the skin, it
may continue to stand upright if
it is IM (whereas it topples over
in SC injections).?* Unexplained
glycemic variability and episodes
of hypoglycemia may suggest IM
injection. At special risk are child-
ren, thin persons, and persons
using longer needles or following
improper technique.

Needle Length

The needle lengths that were once
recommended for SC injection
(for adults, 8 mm; for children,

6 mm) are now known to be too
long because they increase the risk
of IM injections without evidence
of improved glucose control.?*
Shorter needles are much safer
and are better tolerated and less
painful. Hirsch et al24 compared
a 4-mm pen needle with 5- and
8-mm needles in a large randomi-
zed controlled study. The 4-mm
needle was shown to be safe and
efficacious in adult patients of all
sizes (ie, equivalent glucose con-
trol); skin leakage was equivalent
and pain scores were improved
with the 4-mm needle. Similar
studies have been performed in
various other groups,25-27 inclu-
ding obese patients.”® All earlier
studies on needle length29-37 have
also shown similar glucose control
(glycated hemoglobin, glycated al-
bumin, or fructosamine) without
increased leakage with the shorter-
length needle. The shortest-length
pen needle is 4 mm, but the shor-
test syringe needle today is 6 mm
long (the syringe needle has to
pass through the vial septum or
stopper). Insulin pharmacokine-
tics/pharmacodynamics has been
shown to be the same when injected
into resting individuals using short
and long needles.”*** A summary
of these needle length and insulin
absorption studies is presented in
Supplemental Appendix 3 (availa-
ble online at http://www.mayocli-
nicproceedings. org).3>3¢:4070

Recommendations.

* The 4-mm needle is long eno-
ugh to traverse the skin and en-
ter the SC tissue, with little risk
of IM (or intradermal) injec-
tion. Therefore, it is considered
the safest pen needle for adults
and children regardless of age,
sex, ethnicity, or BMI. Al

* The 4-mm needle may be used
safely and effectively in all obe-
se patients. Although it is the
needle of choice for these pa-
tients, a 5-mm needle may also
be acceptable. Al

* The 4-mm needle should be in-
serted perpendicular to the skin
(at 90 to the skin surface), not at
an angle, regardless of whether
a skinfold is raised. A1

* Very young children (<?>6
years old) and very thin adults
should use the 4-mm needle by
lifting a skinfold and inserting
the needle perpendicularly into
it. Others may inject using the
4-mm needle without lifting a
skinfold. A1

* The safest currently available
syringe needle for all patients
is 6 mm in length. However,
when any syringe needle is used
in children (6 years old), adole-
scents, or slim to normalweight
adults (BMI of 19-25 [calcula-
ted as the weight in kilograms
divided by the height in meters
squared]), injections should
always be given into a lifted
skinfold. A1

* Use of syringe needles in very
young children (<6 years old)
and extremely thin adults (BMI
<19) is not recommended, even
if they use a raised skinfold,
because of the excessively high
risk of IM injections. A1

* Health care authorities and
payers should be alerted to the
risks associated with using sy-
ringe or pen needles 6 mm or
longer in children. A2

¢ Children still using the 5-mm
pen needle should inject using a
lifted skinfold. Children using
pen needles 5 mm or longer
should be switched to 4-mm
pen needles if possible and if
not should always use a lifted
skinfold. A2

* Injecting at a 45 angle using a
6-mm needle is an acceptable
substitute for lifting a skinfold
because the net penetration of
a 45 injection using the 6-mm
needle is approximately 4
mm.”" Al

* If arms are used for injections
with needles 6 mm or longer,

a skinfold must be lifted. This
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requires that the injection be
given by a third party. A2

* Avoid pushing the needle hub
in so deeply

e that it indents the skin because
this increases the risk of IM in-
jections. B3

* Patients with tremors or other
disorders that make them una-
ble to hold a 4-mm pen needle
in place may need longer need-
les. B3

* High-flow needles (with ex-
tra-thin walls) have been shown
to be appropriate for all injec-
ting patients. Their obstruction,
bending, and breakage rates are
the same as for conventional-
quality needles (extremely low)
and offer low and ease-of-use

advantages. A3

Site Care

The recommended injection and
infusion sites are the abdomen,
thigh, buttock, and upper arm.”>
76 Suggested boundaries in these
sites for insulin delivery are stated
in the golden rules (see the Appen-
dix).

Recommendations.

* Patients should inspect the
site before injection. Injections
should be given into clean sites,
only using clean hands.”””” A2

If the site is found to be unc-
lean it should be disinfected.
Disinfection is also required in
institutional settings such as
hospitals and nursing homes.
If alcohol is used, it must be al-
lowed to dry completely before
the injection is given.®*8' A2

Disinfection is usually not re-
quired when injections are gi-
ven in noninstitutional settings
such as homes, restaurants, and
workplaces.®%¢ A3

Patients should never inject

into sites of lipohypertrophy
(LH), inflammation, edema,
ulceration, or infection.?42 A1
should not
through clothing because they

Patients inject

cannot inspect the site before-

hand or easily lift a skinfold.*
B2

Proper Use of Pens

When patients use pens they usu-
ally cannot see the insulin going
in as they can with a syringe.
Obstruction of insulin flow with
pens, although rare, can have
consequences.  When
teaching patients proper pen use,
HCPs should consult the instruc-
tion manual for the specific device

serious

being used.

Several basic steps are important
to follow with any pen injector,
but few of these are known by (or
taught to) patients. For example,
it is important not to accidentally
push the thumb button before the
pen needle tip is inserted in the
SC tissue. In fact, it is best not
to touch the thumb button until
the needle is completely inserted.
Once the thumb button is pushed,
patients should keep pressure on
it until the needle is completely
withdrawn from the body. If the
button is released while the need-
le is still in the skin, body fluid
and cells may be aspirated into
the cartridge and contaminate
it.” Another important step is to
always push the button vertically
(along the axis of the pen). Some
patients, especially the frail or el-
derly, are unable to completely in-
ject their total dose because they
are pushing the button obliquely,
eg, by pushing on its edge, gene-
rating excessive resistance along its

glide path.#”

Recommendations.

* Pens should be primed before
injections to ensure free and
unobstructed flow. Manufactu-
rer’s instructions should be fol-
lowed. Priming entails seeing
at least a drop of insulin at the
tip of the needle. Once free flow
is verified, the patient may dial
the desired dose and inject.”*%”

A3

* Pens and their cartridges are
for singleperson use only and
should never be shared among
patients. Otherwise, biologic
material from one person can
be drawn into the cartridge and
then injected into another per-
son.3>%8 A2

e After use, needles should not
be left attached to the pen but
rather disposed of immediately.
Otherwise, air or other conta-
minants can enter the cartrid-
ge or medication can leak out,
both of which can distort dose
accuracy.®19 A2

Pen needles should be used only
once. They are no longer sterile
after use.3,4,83,84,88,103—105 A2

* The thumb button should be
touched only after the pen
needle is fully inserted. Af-
ter that, the button should be
pressed along the axis of the
pen, not at an angle.”® A2

After the thumb button is
completely pushed in, patients

should count slowly to 10 and
then withdraw the needle from
the skin. This is necessary to
prevent medication leakage and
to get the full dose.®>151%8 A1

* Some patients may need to
count past 10, especially when
giving higher doses. Counting
only to 5 may be acceptable for
lower doses. Patients may find
the right time for themselves by
trial and error, using leakage or
dribbling of insulin as a guide.
A3

* Pressure should be maintained
on the thumb button until the
needle is withdrawn from the
skin to prevent aspiration of
patient tissue into the cartrid-
ge.IOO,IOI A2

Proper Use of Syringes

Although insulin pens continue to
grow in popularity, there are still
many regions of the world whe-
re syringes are used extensively.
Each syringe has scale markings
appropriate for only one concen-
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tration of insulin, and mismatches
of syringes to insulin can lead to
serious underdosing or overdosing.
In some countries, both U-40 and
U-100 insulin may be on the mar-
ket together. In others, concen-
trations varying from U-100 to
U-500 may be simultaneously av-
ailable. Patients should avoid using
syringes with detachable needles
permanently attached
needle syringes deliver better dose

because

accuracy, have far less dead space,
and allow the mixing of insulins if
needed. Currently, there are no sy-
ringes with needles less than 6 mm
in length because of incompatibili-

ty with some vial stoppers.'”

Recommendations.

e Syringe users should ensure
that their device is appropriate
for the concentration of insulin
they are using. A3

* When drawing up insulin from
a vial, the user should first
draw air into the syringe at a
dose equal to (or slightly gre-
ater than) the dose of insulin
to be given. This air is then in-
jected into the vial to facilitate
withdrawal of insulin. A3

e If air bubbles are found in the
syringe, tap on the barrel to
bring them to the surface. They
may then be removed by pus-
hing the plunger up. A3

* With syringes, unlike pens, the
needle does not need to be left
under the skin for a count of 10
after the plunger has been fully
depressed.!?>106110 A3

* Syringe needles should be used
only once. They are no longer

sterile after use 3,4,83,84,88,109,111,112

A2

Insulin Analogues and Other
Injectables

(GLP-1 Receptor Agonists)
Few studies address proper injec-
tion technique with these newer
agents. Earlier studies suggested
that absorption rates of rapid-ac-
ting analogues are similar between

fat tissue and resting muscle; ab-
sorption from working muscle was
not tested.!'!!1?

Recommendations.

* Rapid-acting analogues can be
given at any of the injection
sites. Rates of absorption have
not been shown to be site spe-
cific. '35 A2

* Intramuscluar injection of ra-
pid-acting insulin analogues
should be avoided if possible."¢
A2

* Similarly, long-acting ana-
logues may also be given at any
of the injection sites. However,
IM injection should be scrupu-
lously avoided because it can
lead to profound hypoglyce-
mia.115,117 B2

* Pending further studies, pa-
tients using noninsulin injecta-
ble therapies (such as GLP-1
receptor agonists) should fol-
low the established recommen-
dations for insulin injections
(regarding needle length, site
selection, and rotation).'?”!1

A2

Human Insulins

Regular insulin (also known as
soluble human insulin) has a
slower absorption rate than ra-
pid-acting analogues. Neutral pro-
tamine Hagedorn (NPH) insulin
and other older long-acting insul-
ins have absorption peaks that can
lead to hypoglycemia, especially
when given in larger doses.

Recommendations.

* It is preferable that NPH (when
given alone) be injected at bed-
time rather than earlier in the
evening to reduce the risk of
nocturnal hypoglycemia. Al

* Intramuscular injections of
NPH and other long-acting
insulins must be strictly avoi-
ded because of the risk of se-
rious hypoglycemia (Anders H.
Frid, MD, oral communication,
October 24, 2015).17177 A2

* The preferred site for regular
(soluble human) insulin is the
abdomen because absorption
of this insulin is fastest the-
re'21,38,118-120 Al

* The regular/NPH insulin mix
should be given in the abdomen
to increase the speed of absorp-
tion of the short-acting insulin
to cover postprandial glycemic
excursions.'® A1l

 If there is a risk of noctur-
nal hypoglycemia, NPH and
NPH-containing insulin mix-
es given in the evening should
be injected into the buttock or
thigh because these sites have

slower absorption rates for
NPH insulin. 7120122 A1

Lifting a Skinfold

Lifting a skinfold is required when
the distance from the skin surface
to the muscle is less than or equ-
al to the needle length. Lifting a
skinfold in the abdomen nearly
doubles the skin-tomuscle distan-
ce. In the thigh, it is sometimes
difficult to lift a skinfold, and the
mean increase in skin-to-muscle
distance may be only 20%. In
thin patients, thigh skinfolds may
actually decrease the distance to
muscle fasciadthe exact opposite of
what is desired.*? Lifting a skinfold
is rarely needed in the buttocks
because of the abundance of SC
tissue there. When performed in
the arm, skinfolds must be lifted
by someone other than the patient.

Recommendations.

* A correct fold is made by lifting
the skin with the thumb and
index finger (possibly adding
the middle finger). If the skin
is lifted using the whole hand,
muscle may be lifted as well as
SC tissue, which can lead to IM
injections. 2 A3

* Skinfolds should be lifted gent-
ly and not squeezed so tightly as
to cause blanching or pain. A3

* The optimal sequence when in-
jecting into a skinfold is as fol-
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lows: (1) gently lift a skinfold,
(2) inject the insulin slowly
at a 90 angle to the surface of
the skinfold, (3) let the needle
remain in the skin for a count
of 10 after the plunger is de-
pressed (when using a pen), (4)
withdraw the needle from the
skin at the same angle it was
inserted, (5) release the skin-
fold, and (6) dispose of the used
needle safely. A3

Cloudy Insulin Resuspension
Several studies have shown that
cloudy insulins are often inadequ-
ately resuspended."”1?41?7 Crystals
of insulin must be mechanical-
ly agitated so that they go back
into solution before injection, but
many patients do not know how to
do this or do it inappropriately. In-
adequate resuspension can lead to
varying concentrations of insulin
and unpredictable clinical respon-
ses. A summary of key studies on
insulin resuspension can be found
in Supplemental Appendix 4 (av-
ailable online at http://www.may-
oclinicproceedings. org).'?*!%

Recommendations.

* Gently roll and tip cloudy in-
sulins (eg, NPH and premixed
insulins) until the crystals are
resuspended (the solution beco-
mes milk white).!1%124129 A)

* Tipping involves one full up-
down motion of the pen or vial,
and rolling is a full rotation
cycle between the palms. One
evidence-based method invol-
ves rolling the insulin cartridge
horizontally between the palms
10 times for 5 seconds, then tip-
ping 10 times for 10 seconds at
room temperature. ' A2

* Visually confirm that the resus-
pended insulin is sufficiently
mixed after each rolling and
tipping, and repeat the proce-
dure if crystal mass remains in
the cartridge. A2

* Vigorous shaking should be
avoided because this produces

bubbles that will affect accurate
dosing. Avoid exposing insulin
to direct heat, light, or excessive
agitation. A2

* Store unopened insulin in a re-
frigerator in which there is no
risk of freezing. A2

* After initial use (in pen, car-
tridge, or vial), insulin should
be stored at ambient tempera-
ture (15-30C or 59 -86F) for
up to 30 days or according to
the manufacturer’s recommen-
dations and within expiration
dates. Premixed insulin pens
and some of the newer insulins
may vary in storage guidelines,
so patients should check the
manufacturer’s recommenda-
tions.'?131 A2

* If room temperatures exceed
30C (86F), then insulin in
current use should be stored
in a refrigerator. It should be
allowed to warm up before in-
jection. Insulin can be warmed
by rolling it between the palms.
A2

Pregnancy

Studies are still lacking on the op-
timal injecting technique during
pregnancy, but the following re-
commendations are considered
reasonable.

Recommendations.

* When fetal ultrasound is per-
formed, SC fat patterns in the
mother may be assessed at the
same time and recommenda-
tions given to her regarding
safe zones for injections.> B2

* The abdomen is generally a safe
site for insulin administration
during pregnancy. Given the
thinning of abdominal fat from
uterine expansion, pregnant
women with diabetes (of any
type) should use a 4-mm pen
needle. B2

* First trimester: Women should
be reassured that no change
in insulin site or technique is

needed. B2

* Second trimester: Insulin can
be injected over the entire ab-
domen as long as properly rai-
sed skinfolds are used. Lateral
aspects of the abdomen can be
used to inject insulin when no
skinfold is raised. B2

* Third trimester: Injections can
be given into the lateral abdo-
men as long as they are made
into properly raised skinfolds.
Apprehensive patients may use
the thigh, upper arm, or but-
tock instead of the abdomen.
B2

Role of the HCP

Currently there are 3 classes of
injectable therapies for diabetes:
insulin, GLP-1 receptor agonists,
and amylin analogues."313 Of
these, only insulin is in common
use for CSII. Despite more than
90 years of use, insulin injections
and infusions are often performed
incorrectly, with adverse clinical
consequences for patients and ad-
ditional costs for payers. Often,
even simple rules are not taught or
followed. The HCP has a crucial
role in the proper use of these the-
rapies. Proper technique is essenti-
al to achieve optimal diabetes con-
trol, reduce variability, and achieve
desired outcomes,'$8>119.135-138
Often the most important deter-
minant of patients’ injection tech-
nique is the knowledge and com-
mitment of their HCP.

Recommendations.

* Key tasks of the HCP include
helping patients (and caregi-
vers) overcome the psychologi-
cal obstacles related to injecting
or infusing, especially at the in-
itiation of treatment, and then
teaching them how to perform
the procedure correctly. A2

* The HCP must understand the
anatomy and physiology of in-
sulin delivery sites so that IM
injections/infusions, LH, lea-
kage, and other complications
are avoided. A2
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* The HCP must understand the
pharmacokinetics of the thera-
peutic agents and the absorp-
tion profiles of the various de-
livery sites. A2

Therapeutic Education
Decisions regarding insulin thera-
py should be made jointly by the
HCP and the patient (and caregi-
vers)."”71%% Not all patients receive
appropriate education about injec-
tions/ infusions, and not all essen-
tial topics are covered.”®*'¥! Educa-
tion in a group setting may lead to
better adherence and lower glyca-
ted hemoglobin values if the HCP
has training as an educator.*? A
summary of studies on therapeutic
education for insulin delivery can
be found in Supplemental Appen-
dix 5 (available online at http://
WWW.
Org).143’l44

mayoclinicproceedings.

Recommendations.

* Explore anxieties about insulin
and the injecting/infusing pro-
cess.?1 A3

* Discuss each of the essential
topics (see the next recommen-
dation) at initiation of therapy
and at least once a year thereaf-
ter. Make sure that information
is delivered verbally and in wri-
ting and has been fully under-
stood."¢ A3

* Essential topics include the in-
jecting/infusing regimen; the
choice and management of the
devices used; the choice, care,
and selfexamination of injec-
tion sites; proper injection tech-
niques (timing, site rotation, in-
jection angle, skinfolds, insulin
storage, resuspension of cloudy
insulin, etc); injection compli-
cations and how to avoid them;
optimal needle lengths; safe
disposal of used sharps; and
psychological hurdles and aids

to overcome them 137-139,143,146-149

Al
* Instructions should be given in
verbal and written form, and

adherence should be checked.
To confirm adherence to pres-
criptions, ask to see the needles,
insulin, and other devices from
the latest batch received from
the pharmacy. A3

* Assess each injection/infusion
site visually and by palpation, if
possible, at each visit but at mi-
nimum once a year.’>!315% A3

PATHOLOGY
Lipohypertrophy
Lipodystrophy is a disorder of fat
tissue. There are 2 main types of
lipodystrophy: lipoatrophy, which
is loss of adipocytes that clinically
manifests as indenting and crate-
ring, and LH, which is enlarge-
ment of adipocytes that manifests
as swelling or induration of fat
tissue.” An even rarer type of li-
podystrophy is amyloidosis,"”*">
for which a biopsy and pathologic
diagnosis are usually necessary.
Insulin injected into amyloid de-
positsmay have substantially im-
paired absorption. Usually, LH
regresses after stopping insulin
injections into the lesions, where-
as localized amyloidosis does not.
Distinguishing these lesions is cli-
nically important.
Lipohypertrophy is common,
although studies vary on the ex-
act frequency. A Spanish study”®
found LH in nearly two-thirds of
injecting patients (64.4%) (type 1
diabetes, 72.3% vs type 2 diabe-
tes, 53.4%). An Italian studyl43
found the prevalence to be 48.7%,
and in a Chinese studyl57 it was
53.1%. The absorption of insulin
injected into LH lesions may be er-
ratic and unpredictable, which can
lead to hyperglycemia, unexpected
hypoglycemia, or increased glu-
cose variability.”®"> Conversely,
patients who switch from injecting
into LH lesions to normal tissue
are at risk for hypoglycemia unless
they lower their doses. A summa-
ry of additional studies in LH and
pointers for optimizing the physi-
cal examination for LH are pre-

sented in Supplemental Appendix
6 (available online at htep://www.
mayoclinicproceedings.org)  (Irl
B. Hirsch, MD, oral communi-
cation, October 24, 2015).88160-177
Lipoatrophy studies are also sum-
marized at this site

Recommendations.

* Sites should be examined by
the HCP for LH at least once a
year, or more frequently if LH
is already present. It is often ea-
sier to palpate LH than to see it.
Use of a lubricating gel facilita-
tes palpation.’*'78 A2

* The physical examination for
LH is ideally performed with
the patient lying down and dis-
robed to the underwear. But
in circumstances that preclude
this, examination of the patient
sitting, standing, or partially
clothed is acceptable. A3

* Teach patients to inspect their
own sites, and give training in
site rotation, proper injection
technique, and detection and
prevention of LH. A2

* After obtaining patient consent,
make 2 ink marks at the extre-
me edges of LH with a sing-
le-use skin-safe marker. This
will allow the LH to be mea-
sured for future assessment. If
visible, the lesions could also be
photographed. A2

* Patients should be encouraged
to avoid injecting into areas of
LH until the next examination
by an HCP. Use of larger in-
jection zones, correct injection
site rotation, and non-reuse of
needles should be recommen-
ded. 179,180 A2

* Switching injections away from
LH and to normal tissue often
requires a decrease in the dose
of insulin injected. The amount
of decrease varies from one in-
dividual to another and should
be guided by blood glucose me-
asurements. Reductions often
exceed 20% of their original
dose.’” Al
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Rotation of Injection Sites

A variety of studies have shown
that the best way to safeguard nor-
mal tissue is to consistently and
propetly rotate injection sites.''%>
Injection can be rotated from one
body region to another (abdomen
to thigh, to buttock, to arm), but
note that absorption characte-
ristics change depending on the
type of insulin given. Analogues
may be given at any injection site
with similar uptake and action
(pharmacokinetics/ pharmacody-
namics), but human insulins (re-
gular, NPH) vary substantially,
with absorption being fastest from
the abdomen and slowest from
the buttocks. Correct rotation in-
volves spacing injections a least 1
cm (approximately the width of an
adult finger) apart even within an
injection zone. Additional study
summaries on rotation are pre-
sented in Supplemental Appendix
7 (available online at http://www.
mayoclinicproceedings.org)?

Recommendations.

* Injections should be systemati-
cally rotated to avoid LH. This
means injecting at least 1 cm
(or approximately the width of
an adult finger) from previo-
us injections, a vital procedure
that requires careful planning
and attention. A2

Patients should be given an

easy-to-follow rotation scheme
from the beginning of injec-
tion/infusion  therapy. The
HCP should review the site ro-
tation scheme with the patient
at least once a year.'®*'88 A2

One evidence-based scheme in-
volves dividing injection sites
into quadrants (or halves when
using the thighs or buttocks),
using one quadrant per week,
and rotating quadrant to qu-
adrant in a consistent direction
(eg, clockwise) (scheme cour-
tesy of Lourdes Saez-de Ibar-
ra and Ruth Gaspar, diabetes

nurses and specialist educators

at La Paz Hospital, Madrid,
Spain). A3

Needle Reuse

Many insulin injectors find it
burdensome to carry extra need-
les when away from home. They
also are reluctant to carry contai-
ners to dispose of used needles.
Sometimes patients have to pay a
portion or the entire cost of their
needles, and some decide that it is
not worth it to buy a new needle
for each injection. Others find that
the injections from reused needles
are not noticeably more painful, as
long as they do not reuse excessi-
vely. Finally, some patients believe
that disposing of a needle after 1
use is ecologically wasteful becau-
se the metal and plastic must be
incinerated.

However, official labeling on
needles requires both single-use
and sterility symbols. Labeling
is linked to responsibility so that
when HCPs advise against the of-
ficial labeling they assume the re-
sponsibility for adverse outcomes.
Published injection technique re-
commendations have usually op-
posed needle reuse,***"® for the
reasons reviewed in studies sum-
marized in Supplemental Appen-
dix 8 (available online at http://
WWW.
org), ¥ but they stop short of
declaring it seriously harmful to
the patient.

mayoclinicproceedings.

It seems that needle reuse, par-
ticularly reuse frequency, is associ-
ated with the development of LH.
Local skin or SC tissue infections,
injection pain, and unpleasantness
have not been clearly associated
with limited needle reuse (until
needle blunting occurs). The lack
of infectious complications may be
attributed to the antimicrobial pre-
servatives in insulin preparations.

Recommendations.

e There is an association between
needle reuse and LH, although
a causal relationship has not

been proved. There is also an
association between reuse and
injection pain or bleeding. Pa-
tients should be made aware of
these associations. A2

* Reusing insulin needles is not
an optimal injection practice,
and patients should be discoura-
ged from doing so. Elsewhere
in these recommendations it
is stated that pen needles (and
syringe needles) should be used
only once. They are no longer
sterile after use>%83,8488109-111
A2

* However, patients who reuse
needles should not be subjected
to alarming claims of excessive
morbidity from this practice.

A3

Bleeding and Bruising

Needles will occasionally hit a
blood vessel or a capillary bed,
producing local bruising or blee-
ding.”* Today’s needles are of
much smaller diameter than they
once were, and the amount of
blood loss is usually inconsequen-
tial. Applying pressure to the site
for 5 to 10 seconds should stop
the bleeding. Varying the needle
length does not alter the frequency
of bleeding or bruising.

Recommendations.

¢ Patients should be reassured
that local bruising and bleeding
do not adversely affect clinical
outcomes or the absorption of
insulin. A2

¢ Ifbleeding and bruising are fre-
quent or excessive, the injection
technique should be carefully
assessed as well as the presen-
ce of a coagulopathy or the use
of anticoagulant or antiplatelet
agents. A3

Leakage of Insulin

There are 3 types of leakage. Le-
aking from the pen is due to a
poor seal between the needle and
the cartridge in the pen. Dripping
from the needle (while it is on the
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pen) can occur when the plunger
is not held down correctly or the
needle is taken out of the skin too
soon. Reflux or backflow out of
the injection site can happen when
the needle is taken out too soon or
for some other reason (obese pa-
tient). Additional studies on leaka-
ge are summarized in Supplemen-
tal Appendix 9 (available online
at http://www. mayoclinicprocee-
dings.org).”>"¢ Data on innova-
tions in needle geometry are av-
ailable in Supplemental Appendix
10 (available online at http://www.

mayoclinicproceedings.org).””"?

Recommendations: Leakage
at Cartridge and Pen Needle
Connection.

* Ensure that the pen needle is
ISO-certified compatible with
the insulin pen. A3

* Position the pen needle along
the axis of the pen before
screwing or snapping it on. A3

* Pierce straight through the sep-
tum of the cartridge. A3

Recommendations: Dripping

From the Needle.

¢ Use needles that have a wider
inner diameter and improved
insulin flow (eg, extra-thinwal-
led needles).?°20! A1

* Count to 10 after the plunger is
fully depressed before removing
the needle from the skin to al-
low time for expulsive forces to
be transmitted through all pen
parts to the insulin column in
the cartridge. A2

* By trial and error, patients may
learn how long they need to
hold the button down and the
needle under the skin to avoid
dripping from the needle tip or
backflow out of the skin. This
may be less than 10 seconds. A2

* Larger doses may be split to re-
duce the volume of insulin. A2

Recommendations: Skin
Leakage.
e Use needles with thin-wall or

extra-thin-wall technology. A1

* Count to 10 after the plunger is
fully depressed before removing
the needle from the skin. This
allows enough time for the in-
jected medication to spread out
through the tissue planes and
to cause the tissue to expand
and stretch. A2

* A small amount of skin leakage
(a little pearl of liquid at the in-
jection site) can be ignored. It is
almost always clinically insig-
nificant. Al

* For patients who report frequ-
ent skin leakage, direct obser-
vation of their selfinjection is
important for detecting pos-

sible technique-related issues
that can be modified. A2

PSYCHOLOGY
Beginning insulin therapy can be
fraught with psychological hurd-
les, regardless of the age of the
patient. Foremost among these
is the fear of pain. Insulin injec-
tions are usually not painful, ex-
cept in the event that the needle
hits a nerve ending, which is quite
infrequent. Nevertheless, some pa-
tients are quite sensitive to sensa-
tions described as painful. Patient
awareness of injection discomfort
has been studied extensively and
is related to 3 key factors: needle
length, needle diameter, and injec-
tion context. Injection context in-
cludes the environment (eg, noise
and the presence of other people),
the appearance of the needle, and
the anxieties of the HCP and the
family. The more apprehension
the latter display, the greater the
pain and anxiety felt by the pa-
tient.?*>?% This

rence places a large responsibility

reverse transfe-

on caregivers to assess their own
attitudes toward injection pain.
Some patients note discomfort
when injecting insulins that have
a low pH. This seems, anecdotal-
ly, to be reported more common-
ly in children. Other studies on
the psychology of insulin delivery

are summarized in Supplemental
Appendix 11 (available online at
http://www.mayoclinicprocee-
dings.org).2042®

Recommendations

Emotional and Psychosocial Is-

sues.

* Show empathy by addressing
the patients’ emotional con-
cerns first. The HCP should
explore worries and barriers
to treatment and acknowledge
that anxiety is normal when
beginning any new medication,
especially injection therapy. A2

* All patients, but especially ado-
lescents, should be encouraged
to express their feelings about
injecting/infusing, particular-
ly their anger, frustration, or
other struggles. A3

* Patients of all ages should be
reassured that this is a learning
process and that the health care
team is there to help along the
way. The message is, “You are
not alone, we are here to help
you; we will practice together
until you are comfortable gi-
ving yourself an injection.” A3

* With all patients, it is impor-
tant to explain that insulin is
not a punishment or a failure.
Insulin is the best treatment we
have for managing blood glu-
cose levels. For patients with
type 1 diabetes it is the prima-
ry treatment, and for patients
with type 2 diabetes it is often
an adjunct to oral therapy to
improve blood glucose control.
For patients with type 2 dia-
betes it is important that they
understand the natural pro-
gression of the disease and that
insulin therapy is a part of the
logical progression in its ma-
nagement (Paul Hofman, MD,
oral communication, October
24, 2015)'146,147,224-226 A3

* Patients should understand

that improving blood gluco-

se control will make them feel
better. Many patients report an
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overall improvement in their
health and well-being when
taking insulin. The message
is, “You will not be urinating
as frequently and should sleep
better. You will have more ener-
gy and improved vision. Mana-
ging blood glucose with insulin
will also help prevent long-term
complications.”'*??” A3

Patients, especially adolescents,
should be given as much control
as possible in designing their re-
gimen to fit their lifestyle. This
could include basal bolus thera-
py; carbohydrate counting, and
using insulin pens and insulin

pumps. A3

Strategies for Reducing Fear,
Pain, and Anxiety.

Include caregivers and family
members in the planning and
education of the patient, and
tailor the therapeutic regimen
to the individual needs of the
patient. A3

Have a compassionate and
straightforward approach when
teaching injection technique.
Demonstrate  the

technique to the patient. Have

injection

the patient follow along and
then demonstrate correct tech-
nique back to the educator or
HCP. A3

Consider using devices that
hide the needle in case of anx-
iety provoked by seeing sharps.
Also consider using vibration,
cold temperature, or pressure
to “distract” the nerves (gate
control theory) from the per-
ception of pain. A3

Children have a lower threshold
for pain. The HCP should ask
about pain (Paul Hofman, MD,
oral communication, October
24, 2015).** For young child-
ren, consider distraction tech-
niques or play therapy (such as
injecting a soft toy [stuffed ani-
mal or doll]). Older children of-
ten respond better to cognitive
behavioral therapies,226 such

as guided imagery, relaxation
training, active behavioral re-
hearsal, graded exposure, mo-
deling, positive reinforcement,
and incentive scheduling. A2
Fear and anxiety may be sub-
stantially reduced by having
the parent and child give them-
selves a dry injection. Often
they are surprised and relieved
at how painless the injection is.
A2

Use of injection ports at the
commencement of therapy may
help reduce anxiety and fear
of injections and its associated
pain'227—230 Bl

Insulin pens with very short
needles may be more accep-
table to patients than the sy-
ringe and vial. This should be
discussed with the patient and
family when teaching injection
therapy. The 4-mm pen need-
le is reported by patients to be
less painful than longer need-
les‘96,104,148,227 A2

Patients who occasionally ex-
perience sharp pain on injec-
tion should be reassured that
the needle may have touched a
nerve ending, which happens
randomly and will not cause
any damage. If pain persists the
HCP should see the patient and
evaluate the injection techni-
que. A3

Keep insulin at room tempe-
rature for a more comfortable
injection. Injecting insulin whi-
le it is still cold often produces
more pain. A3 d If bleeding or
bruising occur, reassure the pa-
tient that these do not affect the
absorption of insulin or overall
diabetes control. If bruising con-
tinues or hematomas develop,
observe the injection technique
and suggest improvements (eg,
better rotation of injection sites).

A3

Tips for Injection Education.
* Demonstrate proper injection

technique to the patient and

family. Then have the patient
and family demonstrate proper
technique back to the HCP. A3
Ensure that the skin is clean
and dry before injecting. Pa-
tients usually do not need to
use a disinfectant on the skin,
but if they do, they should al-
low it to dry completely before
injecting. A3

Use needles of shorter length
(4 mm or the shortest availa-
ble) and smaller diameter (hig-
hest gauge number), and the
tip with the lowest penetration
force to minimize pain. Use a
sterile, new needle with each
injection. Al

Insert the needle through the
skin in a smooth but not jabb-
ing movement. Pain fibers are
in the skin, and going through
the skin too slowly or too force-
fully may increase the pain. Al
Inject the insulin slowly, en-
suring that the plunger (on
the syringe) or thumb button
(on the pen) has been fully de-
pressed and all the insulin has
been injected. With pens, the
patient should count to 10 after
the button has been depressed
before withdrawing the needle
to get the complete dose. A3 d
The HCP should teach the im-
portance of rotation and create
a rotation pattern with the pa-
tient when initiating injection
therapy. The message should be:
“Insulin will not be well-absor-
bed if it is always injected into
the same area. It is important to
move injections at least half an
inch (1 cm) away from the pre-
vious injection and to use all in-
jection sites on the body (back
of the arms, buttocks, thighs,
and abdomen).” Al

If the same injection site is used
repeatedly it may become lum-
py, firm, and enlarged. The in-
sulin will not work correctly if
injected into these areas. Al

If pain is experienced when in-
jecting large volumes of insulin
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the dose may need to be divi-
ded into 2 injections of smaller
volume or the concentration of
insulin may need to be increa-

sed. A3

TECHNOLOGY

1 Person/1 Pen

Sometimes macroscopic blood re-
gurgitation into a cartridge is ob-
served. Should the cartridges be
used by another patient, this could
result in the transmission of blood-
borne diseases such as human im-
munodeficiency virus or hepatitis.
More concerning is microscopic
blood because the risk exists but
there is no visible clue. Even one
injection with an insulin pen can
contaminate the insulin cartridge
with biologic, possibly infectious,
material. If the same cartridge
is used to inject another patient,
transmission of this material could
occur, even if a new needle is used.
The implication is clear: there
should never be sharing of insulin
pen cartridges between patients.
Additional studies on this risk
are summarized in Supplemental
Appendix 12 (available online at

hetp://www.mayoclinic  procee-

dings.org). 2234

Recommendations.

* Insulin pens, pen cartridges,
and small individual vials

should not be shared to prevent

the transmission of infectious

diseases. One patient/1 insulin

pen. Al

cartrid-

* Insulin pens, pen

ges, and small individual vi-
als should be clearly labeled
with patient names/identifiers
in health care facilities where
common storage is used, eg, re-
frigerators. A2

Insulin Infusion Sets for CSlI

Continuous SC insulin infusion
using an insulin pump has been
a treatment modality for patients
with diabetes, primarily those with
type 1, for more than 30 years.”®

Insulin infusion sets (IISs) are re-
quired to deliver insulin into the
SC tissue, but their role in CSII
therapy is often underappreciated
by HCPs. As a result, advances in
IIS technology are stagnant and
overshadowed by the innovati-
ve advances of insulin infusion
pumps. There are, nevertheless, a
large variety of IIS options availa-
ble. Complications related to IISs
are common and include infusi-
on site, technical, and metabolic
manifestations; for these reasons,
IISs are considered the Achilles
heel of CSIL.%*¢

In a randomized, open-label,
pharmacokinetic study by McVey
et al,237 irregularities in insulin
delivery during CSII were obser-
ved when in-line pressure was used
as an indicator for flow. Significant
increases in pressure during infusi-
on (which suggests flow interrup-
tions) were found over a 24-hour
period in 20 adults with type 1
diabetes, often without triggering
the pump’s occlusion alarm. The
authors concluded that these si-
lent, or subalarm, occlusions may
potentially contribute to unexpla-
ined hyperglycemia in patients re-
ceiving CSII.

Hirsch238 reported the occur-
rence of silent occlusions using
insulin diluent in healthy volun-
teers, in whom pressure measure-
ments were made. Silent occlusion
was defined as a continuous rise
in pressure of at least 30 minutes
without triggering the pump oc-
clusion alarm. These pressure-rise
events occur frequently during
SC infusion (>35% of infusions).
Furthermore, these studies evalu-
ated the efficacy of a catheter with
an additional lumen on its side
(known as a side-ported catheter)
for reducing flow interruptions
or silent occlusions. The use of a
side-ported set lowered the inci-
dence of silent occlusions by more
than 75% compared with a con-
ventional Teflon IIS.%

Similar criteria for choosing

needle length for pen needles
should apply to choosing optimal
IIS cannula length. Skin thickness
studies suggest that short cannu-
la lengths are appropriate to help
reduce the risk of IM insertion.
Bolick240
imaging studies using both flu-
oroscopy (in swine) and magne-

conducted corollary

tic resonance imaging (in human
volunteers) to characterize the IIS
performance during infusion and
bolusing. The studies provide vi-
sual evidence that IIS cannulas
measuring 9 mm or longer may
increase the risk of IM insertion,
particularly in body areas of re-
duced adipose tissue, such as the
back of the arm and the thigh. A
summary of other studies on the
delivery issues surrounding CSII is
presented in Supplemental Appen-
dix 13 (available online at http://

www.mayoclinic proceedings.

0rg).161’241'244

Recommendations.

* Population studies suggest
that CSII cannulas should be
changed every 48 to 72 hours
with the goal of minimizing
infusion site adverse events and
potential metabolic deteriora-
tion. However, these times are
patient dependent and should
be adjusted accordingly. A1

* All CSII users should be taught
to rotate infusion sites along
the same principles that injec-
ting patients are taught to rota-
te injection sites. Al

* All CSII patients with unexpla-
ined glucose variability, inclu-
ding frequent hypoglycemia/
hyperglycemia, should have in-
fusion sites checked for LH, no-
dules, scarring, inflammation,
or other skin and SC conditions
that could affect insulin flow or
absorption. Al

* All CSII patients should have
their infusion sites checked re-
gularly (at least annually) for
LH by an HCP. A1

* If LH is suspected, the patient

36 DiabetologNytt 2017 Argéng 30 Nr1-2

www.diabetolognytt.se



should be instructed to stop in-
fusing into these lesions and to
insert the catheter into healthy
tissue. Al

Silent occlusion or interrup-
tion of insulin flow should be
suspected in any person with
unexplained glucose variabili-
ty, unexplained hyperglycemia,
or frequent hypoglycemia/ hy-
perglycemia. B2

If silent occlusion is suspected,
CSII patients should be consi-
dered for an alternative cathe-
ter. Al

All CSII patients should be
considered for the shortest
needle/cannula available, along
the same principles as insulin
injectors, to minimize the risk
of IM infusion. Young children
and very thin individuals may
need to insert into a lifted skin-
fold to avoid IM insertion. B2
The smallest-diameter needle/
cannula should be considered
in CSII patients to reduce pain
and the occurrence of insertion
failure. B2

Angled IISs should be conside-
red in CSII patients who expe-
rience infusion site complica-
tions with 90 IISs. B2

All CSII patients who experien-
ce a hypersensitivity reaction
to cannula material or adhesive
should be considered for alter-
native options (alternative sets,
tapes, or skin barriers). A3
CSII patients who are lean,
muscular, or active and have a
high probability of the cannula
or tubing being dislodged may
benefit from angled (30-45) in-
sertion of their I1S.?* C3

CSII patients who have difficul-
ty inserting their IIS manually
for any reason should insert it
with the assistance of a mecha-
nical insertion device. C3

CSII  patients
pregnant may require adjust-
ments to their IISs, infusion site

who become

locations, and frequency of site
changes. B3

Needlestick Injuries/Blood-
borne Infection

Risk

Needles for delivering insulin are
the most commonly used sharps in
the world. When combined with
lancet use for drawing blood, the
use of medical sharps by persons
with diabetes is far greater than
that by any other patient popu-
lation. Most sharps use is in the
home setting by persons whose se-
rostatus for hepatitis, human im-
munodeficiency virus, and other
bloodborne pathogens is unk-
nown. Thus, needlestick injuries
(NSIs) from diabetes sharps are
an important public health issue.
Technologies have emerged in re-
cent years to address the potential
infection risk in this population,
but they are not widely known or
used. A full summary of the lite-
rature regarding NSI risk when
delivering insulin is presented in
Supplemental Appendix 14 (avai-
lable online at http://www.may-
oclinic proceedings.org).?4¢>7>

Recommendations.

* Safety-engineered devices play
a critical role in protecting
injectors, pump users, and
downstream workers. Nurses
and other HCPs at risk must re-
ceive appropriate education and
training in how to minimize
risk by following optimal tech-
niques, using safety devices,
and wearing appropriate pro-
tective clothing (eg, gloves). Al

* Safety injection devices should
be considered first-line choice if
injections are given by a third
party. Pens and syringes with
needles used in this setting
should have protective mecha-
nisms for all sharp ends of the
delivery device. A2

* The HCPs should be involved
in the trialing and choice of de-
vices to be used in their health
care setting. Evaluation before
adoption should include key

specialists (eg, infection con-
trol, occupational health, and
experienced end users).”>?74 A1
Health care settings where in-
sulin pens are used must follow
a strict 1 patient/1 pen policy.
A2

Manufacturers should investi-
gate all reported NSIs to deter-
mine whether they are related
to a device failure. A3

To minimize the risk of NSI
through a skinfold, the use of
4- and 5-mm pen needles or
6-mm insulin syringe needles
without a skinfold is recom-
mended. If a lifted skinfold is
used, the patient should ensure
that the finger and thumb are
approximately 1 inch (25 mm)
apart and should make the in-
jection in the center of the fold,
thus minimizing through-skin-
fold NSI risk. A2

Campaigns to increase NSI
awareness should be conducted
regularly and should involve
all persons at potential risk for
NSI. A1

Needle recapping should not be
done, and HCPs should be es-
pecially trained to avoid need-
le recapping. Manufacturers
should develop devices that au-
tomatically and passively pre-
vent needle recapping. A2
Hospitals should encourage re-
porting of NSIs and near mis-
ses and should establish a bla-
me-free culture. Review of all
NSIs and near misses should
take place regularly to assess
educational needs and allow for
policy change. Al

A review of adherence to gui-
delines and appraisal of the
effectiveness of education and
training should be performed
at regular intervals. A reporting
system for violations should ex-
ist. A2

Proper use of safety devices is
essential to their effectiveness.
When they are not activated,
because of user forgetfulness,
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lack of training, or inattention,
they afford no additional risk
reduction over nonsafety (con-
ventional) devices. Al
e Sharps containers should be
easily accessible at the point of
care or beside the patient be-
fore the injection or infusion.
Containers should bear the fol-
lowing or a similar warning:
“Needles may seriously damage
the health of others. Please en-
sure their safe disposal.” A2
Although hepatitis B virus vac-

cination should be universal, at
minimum it should be offered
by the employer to all workers
exposed to sharps. Vaccination
status must be reviewed every
year at the employee’s perfor-
mance assessment.”’”> Al
e First aid information about
what to do in the event of an
NSI should be readily available
in all health care facilities. A2
All workers in possible contact
with sharps should know the

local safety and disposal regu-
lations. The societal and legal
consequences of not adhering
should be reviewed.?”® A2

Safe disposal of sharps should
be taught to patients and care-
givers from the beginning of in-

jection or infusion therapy and
reinforced throughout.””” A2

¢ Potential adverse events of
NSIs should be emphasized to
the patient’s family, caregivers,
and service providers (eg, hou-
sekeepers and trash collectors).
A3

* Used sharps should never be
discarded into the public trash.
A3

DISCUSSION

In 2010, after the 2009 Third
Injection  TechniqueWorkshop
in Athens (TITAN), a compre-
hensive set of injection recom-
mendations was published." This
document provided the stimulus
to many country-specific initi-
atives. 'The Forumfor Injection

Technique (FIT), a community
of experienced diabetes specialist
nurses dedicated to best practice
in injection technique, began in
the United Kingdom shortly after
TITAN and spawned many other
FIT groups throughout the world.
As of 2016, there are FIT boards
in the United Kingdom, Ireland,
Canada, Dominican Republic,
South Africa, Korea, Norway, the
Philippines, Taiwan, Switzerland,
and India.”’®*” Similar initiati-
ves in other countries (eg, Turk-
ey, Belgium, Italy, Germany, and
China) do not carry the FIT name
but have led to similar guideli-
nes.”®?% These country initiatives
play a critical role in establishing
best practice and in changing be-
havior for countless patients and
HCPs worldwide. Such guideli-
nes should be updated regular-
ly. Some countries (eg, Canada
and the United Kingdom) now
publish their guidelines only on-
line to have more flexibility when
updating, increase ease of access,
and save on resources. In these
new recommendations we added
a variety of themes (eg, infusion,
safety) and covered all the key
studies published since TITAN.
However, a variety of key injecting
parameters have not been studied
in sufficient depth and in specific
populations for recommendations
to be made. These parameters in-
clude injections during pregnancy,
injections using the newer ana-
logues or GLP-1 receptor agonists,
and injections in special popula-
tions (eg, babies and the very el-
derly) or under special conditions
(eg, SC edema). Investigators are
encouraged to address these issues
through prospective, randomized
clinical trials.

CONCLUSION

These evidence-based recommen-
dations provide a new, practical,
and comprehensive set of gui-
delines for patients and professio-
nals worldwide. If followed, they

should ensure safe and efficacio-
us delivery of diabetic therapies
into the SC space. To assist with
implementation of these new re-
commendations, we provide 6 sets
of golden rules in the Appendix.
These rules are meant as a clear
and simple road map for nurses,
educators, and patients. If the ru-
les are followed, nearly all of the
new recommendations will be im-
plemented.

APPENDIX. SIX SETS OF
GOLDEN RULES TO AS-
SIST WITH IMPLEMENTA-
TION OF THE NEW RE-
COMMENDATIONS

Injection Technique in Adults

1. Insulin and glucagon-like pep-
tide-1 receptor agonists must
be deposited into healthy sub-
cutaneous fat tissue, avoiding
the intradermal and IM spaces
as well as scars and LH.

2. 4-mm pen needles inserted at
90 are recommended for all
adults regardless of age, sex,
ethnicity, or BMI. If patients
need to use needle lengths >4
mm or a syringe (or where
the presumed skin surface to
muscle distance is less than the
needle length), they must use a
correctly lifted skinfold to av-
oid IM injections.

3. Recommended sites for injec-
tion are the abdomen, thigh,
buttock, and upper arm: a.
Abdomen within the following
boundaries: wl cm above the
symphysis pubis, wl cm below
the lowest rib, wl cm away
from the umbilicus, and later-
ally at the flanks
b. Upper third anterior lateral
aspect of both thighs
c. Posterior lateral aspect of
both upper buttocks and flanks
d. Middle third posterior
aspect of the upper arm

4. Detect and avoid injection into
areas of lipodystrophy.

5. Rotation of injection sites is

38 DiabetologNytt 2017 Arging 30 Nr1-2

www.diabetolognytt.se



critically important and can
be correctly performed by: a.
Spacing injections within a site
approximately 1 fingerbreadth
apart

b. Using a single injection site
no more frequently than every
4 wk. Injection Technique in
Children 1. Insulin must be
deposited into healthy subcuta-
neous fat tissue, avoiding the
intradermal and IM spaces as
well as scars and LH.

. Injection should avoid bony pro-
minences by 1 to 2 adult finger-
breadths. Preferred sites are:

a. Abdomen, 2 adult finger-
breadths away from the umbi-
licus

b. Upper third anterior lateral
aspect of both thighs

c. Posterior lateral aspect of
both upper buttocks and flanks
d. Middle third posterior
aspect of the upper arm

. Consideration should be given
to the type of insulin and the
time of day when selecting in-
jection sites.

. Correct rotation of injection
sites must be followed at all ti-
mes to prevent LH. 4-mm pen
needles should be used for all
children and young adults re-
gardless of age, sex, ethnicity,
or BMIL

. Children and young adults are
at risk for accidental IM injec-
tion. A 2-finger lifted skinfold
usually prevents IM injection
but is much less effective in the
thigh than in the abdomen.
Lean children should use a
lifted skinfold when the pre-
sumed skin surface to muscle
distance is less than the needle
length plus 3 mm.

Treating and Preventing LH
1. All patients who inject or infu-

se insulin must have their sites
checked at every regular visit,
or at least every year: a. HCPs
in diabetes must be trained to
correctly screen for LH and

other site complications.

b. All persons who self-inject/
infuse insulin or other in-
jectables must be taught to
self-inspect sites and be able to
distinguish healthy from un-
healthy tissue.

. Clinicians must monitor and

record the evolution of LH,
possibly using photography
(with the patient’s consent);
body maps with descriptors
for size, shape, and texture; or
transparent graduated recor-
ding sheets.

. With patient consent, clinici-

ans should mark the border of
all LH and other site complica-
tions with skin-safe single-use
markers and instruct patients
to avoid using marked areas
until instructed otherwise.

. Patients with LH who have

been instructed to stop injec-
ting/infusing into affected tis-
sue must be:

a. Allowed to experience the
actual metabolic difference
it makes to use normal tissue
instead of LH (this is a key to
long-term adherence)

b. Informed that some mild
pain may be experienced when
injecting into normal tissue

c. Supported by an HCP to
monitor glucose levels frequ-
ently due to the risk of unex-
pected hypoglycemia

d. Assisted in the reduction of
their insulin doses in line with
glucose results, knowing that
reductions often exceed 20%
of their original dose

e. Optimized to 4-mm pen
needles/6-mm insulin syringes
or the shortest needle length
available to minimize acciden-
tal IM risk due to using larger
zones

f. Optimized to advanced
needle geometry, including
thin-walled and extra-thin-wal-
led needles (if available) to mi-
nimize pain and discomfort
and to maximize ease of dosing

when injecting into healthy tis-
sue

5. All patients must be supported

to correctly rotate injection/
infusion sites and cautioned
about the risks of reusing need-
les to minimize risk of injec-
tion site complications.

a. Principles of correct rotation
technique must be taught to
patients, and rotation techni-
que must be assessed at least
every year and more frequently
if required.

b. Correct rotation ensures that
injections are spaced out app-
roximately 1 cm (a fingerbread-
th) from each other and that a
single injection site is used no
more frequently than every 4

wk.

Psychological Issues
Regarding Insulin
Delivery

1.

All patients and caregivers
should be offered general and
individualized education/
counseling that will facilitate
optimal care.

. Ensure that all patients and ca-

regivers are supported by their
HCP using patientcentered
evidence-based psychological
educational tools and strategies
to achieve mutually agreed go-
als.

Diabetes care HCPs should be
skilled in identifying psycholo-
gical issues that impact insulin
delivery.

HCPs must have a range of
therapeutic behavioral = skills
to minimize the psychological
distress and the impact of insu-
lin therapy.

. Various methods of minimi-

zing pain and fear of injection
should be used to reduce the
psychological impacct.

Needlestick Injuries and
Sharps Disposal

1.

All HCPs, employers, and
employees must comply with
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relevant international, natio-
nal, and local legislation for the
use of sharps.

2. Sharp medical devices present
a potential risk of injury and
transmission of disease. All
HCPs, employers, and employ-
ees must ensure the safest pos-
sible working environment by:
a. Conducting regular risk as-
sessment and providing conti-
nuing education and training
b. Providing and using a means
of safe disposal of used sharps
c. Prohibiting needle recapping
d. Encouraging reporting of
incidents

3. Safety engineered devices must
be used by all HCPs and by all
third-party caregivers using sharps
(eg, injections, blood testing, infu-
sion) in all hospitals, clinics, and
other institutions, such as schools
and prisons. Best practice for pen
needles requires that both ends of
the needle be protected.
4. Safe disposal requires that:
a. Correct disposal procedures and
personal responsibility be taught
to patients and caregivers by the
dispensing  clinician (including
pharmacists) and be regularly re-
inforced
b. Safe sharps disposal systems and
processes be present and known to
all persons at risk for sharps con-
tact
c. Environments where others are
at risk (eg, care homes, schools,
and prisons or around rubbish
workers and cleaners) be provided
safety education and safety devices
d. Patients diagnosed as having
bloodborne diseases such as hu-
man immunodeficiency virus and
hepatitis be supported to use safe-
ty-engineered devices and dispose
of them safely

e. Sharps never be placed directly

in public or household trash

Insulin Infusion

1. Insulin infusion cannula must
be inserted into healthy subcuta-
neous fat tissue, avoiding under-

lying muscle as well as areas of
skin irritation, scarring, LH, and
lipoatrophy.

2. If bleeding or significant pain
occurs on insertion, the set should
be removed and replaced.

3. Preferred sites for infusion can-
nula should be individualized but
include:

a. Abdomen, avoiding bony pro-
minences and the umbilicus

b. Upper third anterior lateral
aspect of both thighs

c. Posterior lateral aspect of both
upper buttocks and flanks

d. Middle third posterior aspect of
upper arm 4. Infusion cannula si-
tes should be rotated to avoid com-
plications. This usually involves
moving to a new location. In-site
duration should be individualized
but typically should not be more
than 72 hours.

5. If kinking occurs, consider a
shorter cannula or an oblique or
steel set. If frequent silent occlu-
sions or unexplained hyperglyce-
mia occur, consider using a diffe-
rent type of infusion set, including
a cannula with a side port, if av-
ailable. BMI % body mass index;
HCP Y% health care professional;
IM Y% intramuscular; LH % li-
pohypertrophy.

SUPPLEMENTAL ONLINE
MATERIAL

Supplemental material can be
found online at http://www.may-
oclinicproceedings.org.  Supple-
mental material attached to jour-
nal articles has not been edited,
and the authors take responsibility
for the accuracy of all data.

Abbreviations and Acronyms:
BMI = body mass index; CSII =
continuous subcutaneous insulin
infusion; FIT = Forum for Injec-
tion Technique; FITTER = Fo-
rum for Injection Technique and
Therapy: Expert Recommenda-
tions; GLP-1 = glucagon-like pep-
tide-1; HCP = health care professi-
onal; IM = intramuscular; ITQ =

Injection Technique Questionnai-
re; LH = lipohypertrophy; NPH =
neutral protamine Hagedorn (also
known as Insulin N); NSI = need-
lestick injury; SC = subcutaneous;
TITAN = Third Injection Techni-
que workshop in AtheNs
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Sett & HOrt

Nationellt programrad diabetes NPR-D SKL.
Verksamhetsplan 2017

Overgripande mal fér utveck-
lad kunskapsstyrning

De &vergripande malen fér en ut-
vecklad kunskapsstyrning natio-
nellt, regionalt och lokalt ar

* En kunskapsbaserad och mer

jamlik hilso- och sjukvard

* En snabbare och mer likvirdig
tillgdng till nya effektiva like-
medel

* Effektivare resursutnyttjande

* Forbittrat samarbete och sam-
ordning nationellt, regionalt och

lokalt

Overgripande syfte och mal
for nationella programrad/
kompetensgruppernas arbete
De nationella programriden och
kompetensgruppernas arbete syf-
tar ytterst till att patienterna skall
fa tillgang till en mer jimlik och
kunskapsbaserad vard. Genom
att i nidra samarbete med natio-
nella utvirderingar folja kun-
skapsutvecklingen och vardpraxis
kan viktiga variationer i virdens
kvalitet uppmirksammas och for-
bittras.

Vidare syftar arbetet till att
samverka i framtagandet av na-
tionella kunskapsunderlag dir det
idag saknas eller behover komplet-
teras med vardprogram, riktlinjer
eller motsvarande som stédjer kva-
litetsutvecklingen inom omradet.
Genom att i okad utstrickning

implementera gemensamma kun-
skapsunderlag forbittras forutsitt-
ningarna for en jimlik och kun-
skapsbaserad vard i landet.
Forbattringsomraden och
insatser 2017

1. Behandlingsrikdlinjer for forvird
vid diabetes

II. Information om diabetes pd litt
svenska och pd andra sprik

III. Kulturanpassning av utbild-
ningsmaterial for diabetes - fortsitt-
ning

1V. Stod, spridning, uppfoljning och
revision av kunskapsunderlag och
vérdprogram

V. Triangelrevision

1. Motivering — behov och syfte
Diabetesvérden ir vil utbyggd.
Innehéllet och kvalitén skiljer
sig dock mellan olika enheter.
Med stod av kriterier fér god di-
abetesvird och en arbetsmodell
for systematiskt kvalitetsarbete
kan verksamheter utvirdera
och utveckla verksamheten.

2. Mal
Kvalitetssikrade
tagningar i landet.

diabetesmot-

3. Metod och étgird

Metodtriangulering for sjukhus-
mottagningar dir tre enheter
reviderar varandras verksamhe-
ter utifrin framtagna kriterier.

Kriterierna for god vérd bygger
pi de nationella riktlinjerna for
diabetesvarden i Sverige och
andra officiella kunskapskillor
om diabetes frin exempelvis det

nationella programradet for dia-
betes, SKL.

4. Ansvarsfordelning

Nationell projektledare frin
programradet driver arbetet
med regionala kontaktpersoner
som regionala projektledare.

5. Uppfdljning
Fragan foljs regelbundet upp i
samband med programradets
sammantriden.

6. Utvirdering

Utvirdering planeras i samar-
bete med Goéran Henriks, ut-
vecklingsdirektér, Qulturum,
Region Jonkopings lin.

VI. eHiilsa och diabetes

Kommunikation

Att kommunicera verksamhets-
planer och programradens/kom-
petensgruppernas
forutsittning for att kunna bidra
till samverkan mellan nationell

arbete ir en

och regional nivd, samt for att
nd milen i verksamhetsplanerna.
Planering av kommunikation ska
dirfér finnas med i alla delar av
processen.

Nybetsinfo 21 december 2016
www red DiabetologNytt
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Fiasp® (ultra fast-acting insulin aspart) approved in

Europe; launching in the first half of 2017

Novo Nordisk today announced
that the European Commission
has granted marketing authorisa-
tion for Fiasp® for the treatment of
diabetes in adults.

The authorisation covers all 28
European Union member states.

Fiasp® is the brand name for
fast-acting insulin aspart. Fiasp®
provides improved mealtime and
overall glucose control with a simi-
lar safety profile versus NovoRa-
pid®. “Fiasp® is a new-generation
mealtime insulin; it is an innova-
tive faster formulation of insulin
aspart that more closely mimics
the physiological insulin response
around meals.

The incremental benefits with
Fiasp® are comparable to those
observed for the last generation
of mealtime insulins when intro-
duced more than a decade ago”,
said Mads Krogsgaard Thomsen,

executive vice president and chief
science officer of Novo Nordisk.
Fiasp® will be available in vial,
Penfill® and FlexTouch® pen.
Novo Nordisk expects to
launch Fiasp® in the first European
countries in the first half of 2017.

About Fiasp®

Fiasp® (fast-acting insulin aspart)
is an ultra-fast rapid-acting insu-
lin now approved in Europe that
improves control of postprandial
glucose (PPG) excursions and has
been developed for the treatment
of people with type 1 and type 2
diabetes, as well as for pump tre-
atment.

Fiasp® is insulin aspart (Nov-
oRapid®) in a new formulation,
in which two new excipients have
been added to ensure earlier, grea-
ter and faster absorption, thereby
providing earlier insulin action.

novo nordisk

The review of Fiasp® was based
on the onset programme, a phase
3 clinical programme comprising
of four trials encompassing more
than 2,100 people with type 1 and
type 2 diabetes.

Fiasp® also received marketing
authorisation from Health Canada
on 6 January 2017

Nybhetsinfo 15 januari 2017
www red DiaberologNytt

Jardiance gets a boost as ADA treatment guidelines 2017

The American Diabetes As-
sociation has recommended
the med in its official guideli-
nes for 2017.

The ADA gave the product a
shoutout in its 2017 Standards of
Medical Care in Diabetes, back-
ing it to reduce the risk of cardio-
vascular death in Type 2 patients
with established cardiovascular
disease.

That recommendation comes on the
back of an outcomes trial that last
year showed Jardiance could pare

down CV death risk by 38%.

As  Barclays analyst  Geoff
Meacham wrote in a note to
clients, the recommendation “re-
ceived a B-level assessment in
terms of strength of the eviden-

ce, which may reflect the ADA’s
views on the various cardiovascu-
lar endpoint components” in the
companies’ outcomes trial.

Nevertheless, though, he views
the recommendation “as a positi-
ve” for the companies

Meanwhile, Jardiance’s mar-
ket share is already on the rise
within the SGLT2 class, he poin-
ted out. For the week ended Dec.
9, it logged new prescription sha-
re of 22.1% and total prescrip-
tion share of 21.1%. The ADA
recommendation might give the
product another boost; it warned
that whether “other SGLT?2 in-
hibitors will have the same effect
in high-risk patients ...
unknown.”

That wording may negate some
of the “class effect” Jardiance’s ri-

remains

vals have been enjoying since its
outcomes data hit late last year.
While Johnson & Johnson, which
makes Invokana, and AstraZene-
ca, the manufacturer of Farxiga,
won’t wrap up their respective
outcomes trials until 2017 and
2019, respectively, they've ma-
naged to piggyback on some of
Jardiance’s success under the as-
sumption that they’ll turn up si-
milar results.

From www.fiercepharma.com

Se ocksa sid 56.
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Minnesord dver Staffan Lindeberg (1950-2016)

Under julhelgen 2016 naddes vi
av beskedet om att var kollega
och vin, allminlikaren Staffan
Lindeberg, Lund, gitt bort efter
en kort tids sjukdom. Detta vallar
forstimning och saknad bland oss
som uppskattade Staffan for hans
olika virdefulla egenskaper, inte
minst det stora intresset och kun-
nandet gillande kostens betydelse
for hilsa och sjukdom. I sin origi-
nella avhandling frin 1994, base-
rad pa studier fran forskningsresor
till Kitava, en av Trobrianddarna
i nirheten av Papua Nya Guinea,
kunde Staffan visa att stroke och
kirlkramp inte 4r oundvikliga &l-
derssjukdomar. Han menade att
den kost som minniskor pd Kitava
dt var en nyckel till att forstd avsak-
naden av kardiovaskulir sjukdom
och sannolikt dven av diabetes
mellitus. Han fragade bland annat
om representanter for 6ns invanare
kinde till att ndgon person plots-
ligt blivit halvsidigt férlamad och
inte kunnat tala (stroke), men n3-
got sadant fenomen visade sig inte
vara kint bland de tillfrigade. Den
kost man at pa Kitava vid tiden for
besoket bestod av frukt, notter,
rotter, fisk och ibland kott, en s
kallad paleolitisk kost (“stenal-
derskost”). Sidan kost har minn-
iskan itit under miljontals ar fore
uppkomsten av jordbruket for 10
000 ir sedan? och skulle dirmed
ur ett evolutionsperspektiv kunna
vara en hilsosam kost eftersom vir
biologi och metabolism troligtvis
ar mer anpassad till sdidan kost dn
till dagens industritillverkade och
jordbruksbaserade kost. Foljakt-
ligen, menade Staffan, borde vi
undvika komjolksprodukter samt
spannmalsbaserad foda. Dessa
synpunkter vann snart insteg i
en bredare debatt sivil inom som
utanfor landet. Manga lekmin
borjade tala om “paleo” eller sten-
alderskost, vilket 4ven massmedia
bidrog till att lyfta fram.

En del av avhandlingen syftade
dven till att jimfora kardiovasku-
lira riskfaktorer hos 220 invénare
pa Kitava (151 min, aldersspann
14-87 ar) med matchade kontrol-
ler frin Sverige i from av 401 min
och kvinnor frin Séderhamn (for
kroppsmaétt och blodtryck) samt
175 min och kvinnor frin Kris-
tianstad (fér lipoproteinnivaer)’.
Resultatet visade att 76-80% av
invinarna pa Kitava var rokare
mot endast 23-27% av svensk-
arna! Jimfort med svenskfodda
sd var BMI, triceps skinfold, och
diastoliskt blodtryck ligre pa Ki-
tava, for manga dven det systol-
iska blodtrycket. Fastande serum
total kolesterol, LDL-kolesterol
och apolipoprotein B var 10-30%
ligre hos min > 40 ar och for
kvinnor > 60 ér. Triglycerider var
didremot hogre hos invdnare pé
Kitava i aldersgruppen 20-39 ir,
kanske som en effekt av mer kol-
hydratrik kost. HDL-kolesterol
visade ingen skillnad men apoli-
poprotein Al var ligre pa Kitava.
Man drog slutsatsen att det fak-
tum att minniskor pd Kitava var
smalare och hade ligre diastoliskt
blodtryck in motsvarande svensk-
fodda controller kunde utgora en
tinkbar forklaring till avsaknad av
stroke och kranskirlssjukdom pa
Kitava. Ligre virden pd total ko-
lesterol skulle kunna bidra till fyn-
det. Skillnader i kostmonster (mer
kolhydrat och fiber, ligre intag av
salt och total fett) ansags spela en
avgorande roll.

Ettsléende fynd i avhandlingen var
att riskfaktorer for kardiovaskulir
sjukdom pa Kitava inte 6kade med
aldern som i vart land och andra
vistlinder, vilket skulle kunna tala
for att en ohilsosam livsstil bidrar
till okning av savil riskfaktorer
som kardiovaskulir risk i var del
av virlden®. Detta ir siledes inte
“normalt” enligt naturen utan

skulle kunna motverkas med bitt-

re livsstil. Som Staffan si triffande
uttryckte det i en ledarkommentar
i European Heart Journal: ”Who
wants to be normal?”.

Under avhandlingsarbetet sam-
arbetade Staffan med framforalle
Bengt Scherstén, professor i all-
minmedicin i Dalby, men dven
med internister som Bengt Lundh
och biomedicinare som Bo Akes-
son, Lund. Med tiden kom han
att utveckla allt mer internatio-
nella nitverk. En mindre kind
effekt av avhandlingsarbetet var
att en debattvixling uppkom i
The Lancet dir forskare frain Nya
Zeeland yttrade en del kritik mot
Kitava-studien®, bland annat for
avsaknad av sociala perspektiv vid
traditionella kulturers &verging
till visterlindsk livsstil samt att
inga forskare frin tredje virlden
var involverade, nigot som Staffan
besvarade i férsta hand med att
studien hade fullt etiskt godkin-
nande’. Han pekade dven pé att
det dr en stdrre politisk friga hur
forskning skall bedrivas av vister-
lindska forskare i “ursprungsmil-
joer” som Kitava — en friga som
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vicke debatt ocksa i vir egen tid.
Mot bakgrund av hur snabbt “ur-
sprungsmiljoerna” nu forsvinner
i dagens globaliserade virld med
atfoljande fetma i dess populatio-
ner framstdr dock Staffans resa,
likt en modern Linné-lirjunge till
en fjirran soderhavsd, som bade
framsynt och virdefull®.

Staffans nytinkande och ban-
brytande forskargirning fortsatte
med virldens forsta kontrollera-
de studier av effekter av paleo-
litisk kost hos sdvil forsoksdjur
som minniska i samarbete med
professorerna Stig Steen och Bo
Ahrén pa thoraxkirurgiska res-
pektive invirtesmedicinska kli-
niken i Lund. Studierna visade
bl.a. positiva effekter av paleoli-
tisk kost avseende glukostolerans
i jimforelse med Medelhavskost
hos minniskor med ischemisk
hjirtsjukdom, liksom dven for
forbdttringar av insulinkinslig-
het, inflammation och blodtryck i
jimforelse med spannmalsbaserat
svinfoder hos tamgris”'’. Staffans
forste doktorand var allminlika-
ren Tommy J6nsson, Arl6v, som
nu fortsitter forskningen. Idag ir
ytterligare tva av Staffans dokto-
rander, Maeldn Fontes Villalba,
Kanariedarna, och Pedro Carrera
Bastos, Portugal, pa god vig mot
disputation.

Hemma f6rfattade Staffan ocksa
bocker, bl.a. ”Maten och folksjuk-
domarna - ett evolutionsmedi-
cinskt perspektiv’? f6ljt av "Food
and Western Disease - Health and
Nutrition from an Evolutionary
Perspective™!, dir den sistnimn-
da boken och hans egna studier
inom omradet befist Staffan som
en av de internationellt storsta ve-
tenskapliga auktoriteterna inom
paleolitisk kost. Ett sitt att bely-
sa Staffans genomslag och bety-
delse kan vara Googles besked

haromaret att paleolitisk kost d&
var virldens mest sokta kost-term
pd nidtet. Liksom ménga svensk-
ar fore honom var och ir Staffan
formodligen mer kind och erkind
utomlands an hemma i Sverige.

Staffan var en sann vetenskaps-
man som ifrigasatte bada egna
och andras férutfattade meningar
och som sjilv ville ga till killan
och lisa in vilka studier och vil-
ken evidens som lig bakom olika
uppfattningar. Staffan blev dirfor
intresserad av och kunnig inom
evidensbaserad medicin  vilket
ledde ¢ill uppdrag frin bla. Li-
kemedelsverket och Region Skine
for att ddr ge sina synpunkter pa
behandling av bl.a. blodfetter och
fetma. Kunskaperna kom aven vil
till anvindning som ofta anlitad
vetenskaplig granskare av artiklar
och uppskattad lirare pa likarpro-
grammet i Lund.

Staffan framhéll girna vikten av
att kombinera forskning med kli-
nisk tjinstgoring, vilket exempel-
vis kan ses vid ett foredrag i no-
vember 2015 pd Royal Society of
Medicine i London dir han ockséd
inledningsvis visade en bild pa sin
vardcentral  (https://www.youtu-
be.com/watch?v=iIIA8Aa6x3M).
Han hade ocksd nyligen med stor
entusiasm pabérjat ett nytt forsk-
ningsprojekt, delvis inom vard-
centralens ram, dir han jimforde
olika koster for patienter med pre-
diabetes.

”Ars longa, vita brevis™.
Frid 6ver hans minne!

Peter M Nilsson,
professorloverlikare

Klinisk Forskningsenbet,

VO Internmedicin, SUS, Malmo

* Aforismen bestar av de tva forsta verserna
(i omvind foljd) av den latinska Gversdtt-
ningen av det grekiska visdomsordet av
Hippokrates fran Kos, antikens store lika-
re: “Vita brevis, ars longa, occasio praeceps,
experimentum periculosum, iudicium dif-
ficile”, som betyder: “Livet ir kort, konsten
lang, ritca tillfillet flykeigt, erfarenheten
bedriglig, omdomet svért.”
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Miljoner i bidrag till kvalitetsregistren 2017

Staten kommer att stédja arbete
med kvalitetsregister med minst
112 miljoner kronor under 2017.
Det ir inneborden av det avtal
som regeringen har slutit med Sve-
riges Kommuner och Landsting,
enligt ett pressmeddelande frin
regeringen fran den 17 december.

Avtalet innebir en halvering av
statens stod mot tidigare ar. De se-
naste fyra dren har statens bidrag
till registren varit 220 miljoner
kronor per ar, aren 2013-2016.
Det framgér av den tidigare over-
enskommelsen mellan SKL och
staten om kvalitetsregistren for
aren 2012-2016.

Landstingens och regionernas
bidrag till kvalitetsregistren ligger
pa samma nivd som tidigare, 100
miljoner kronor.

Under nista ar fors ett gemen-
samt arbete med att se ver syste-
met for att fi en stabil och ling-
siktigt héllbar organisation for
kvalitetsregistren frin 2018 och
framdt, skriver regeringen.

Press release fran Regering och So-
cialdepartement Gabriel Wikstrom

Staten fortsatter stddja
kvalitetsregistren

Regeringen har slutit en overens-
kommelse med Sveriges Kommu-
ner och Landsting (SKL) om att
fortsitta stodja arbetet med kvali-
tetsregister.

Staten kommer att stddja ar-
betet med kvalitetsregister med
minst 112 miljoner kronor under
2017.

Kvalitetsregistren har utveck-
lats framféralle for ace uppfylla
syftet att stodja det kliniska for-
bittringsarbetet. Den nya 6ver-
enskommelsen som 15per dver ett
r foljer pa den tidigare tidsbe-
grinsade femdriga satsningen pa
omridet.

- Kvalitetsregistren 4r nyckeln
till ett framgangsrike forbittrings-
arbete i virden med patientnyttan
i fokus. Dirfor dr det viktigt att
stat och landsting gemensamt fort-
sitter att stodja arbetet, sdger sjuk-
vardsminister Gabriel Wikstréom.

- Det hir ger kvalitetsregister
och registerhallare forutsittningar
att bibehélla den utveckling som
har 4stadkommits under de senas-
te aren, siger Anders Henriksson,
1:e vice ordférande SKL.

92 miljoner kronor av statens
stod gar, tillsammans med 100
miljoner kronor fran landstingen
och 40 miljoner kronor av acku-
mulerade avsatta men ej utnyttja-
de medel frin landstingen under
den tidigare satsningen, till det di-
rekta arbetet med kvalitetsregister.

Utover detta bidrar staten ock-
sa med minst 10 miljoner kronor
for bland annat stddfunktionen
Registerservice vid Socialstyrelsen,

b
REGERINGSEANSLIET .
Sacialdeparementet .

-

10 miljoner kronor riktat stod till
psykiatriregistren, samt den slu-
tutvirdering av den tidigare fem-
drssatsningen som Myndigheten
for vird- och omsorgsanalys fatt i
uppdrag att genomfora.

Under 2017 gors ett gemen-
samt arbete med en Gversyn av
kvalitetsregistersystemet. Syftet dr
att fa fram en stabil och langsik-
tigt hillbar organisation for kvali-
tetsregistren fran 2018 och framat.

Kvalitetsregister dr ocksd en
viktig friga i regeringens presente-
rade forskningsproposition (prop.
2016/17:50). Dir betonas ocksi
vikten av Sveriges unika register
for bade forskning och for utveck-
ling inom life science-omradet.

En nationell forskningsagenda
for registerbaserad forskning ska
tas fram i samridd med intressen-
ter och finansidrer. Satsningen bor
leda till stod for registerbaserad
forskning av hog kvalitet inom
ett antal angeldgna omraden, t.ex.
medicin och hilsa, vird och om-
sorg.

Press release Joanna Abrabhamsson
If Pressekreterare hos Gabriel Wik-

strom

Nybhetsinfo 17 december 2016
www red DiabetologNytt

Sveriges
Kommuner
och Landsting

NATIONELLA KVALITETSREGISTER
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Kardiovaskular effekt av diabeteslakemedel,

fyra studier - arets forskningsnyhet 2016

For femte dret korar Dagens
Medicin de framsta medicinska
forskningsnyheterna. Toppar gor
en efterldngtad nyhet inom typ
2-diabetes, skriver Carl-Magnus
Hake pa www.dagensmedicin.se

Ett syfte med att behandla det
forhojda blodsockret vid typ 2-di-
abetes ir att minska risken for s
kallade makrovaskulira kompli-
kationer, som hjirtinfarkt och st-
roke.

Under ling tid har det dock inte
gatt att visa att behandlingen kan
fa ner patienternas okade benigen-
het f6r sidana sjukdomar. Men sa
oppnades ketchupflaskan. Under
loppet av tolv méanader publicerad-
es fyra randomiserade studier som
faktiskt visat pa en sddan effeke for
tre olika slag av likemedel mot typ
2-diabetes.

Redan forra éret presenterades
studien Empa-reg som visade att
SGLT2-himmaren empagliflozin
minskade hjirt-kirlhindelser hos
typ 2-diabetiker med hog kardio-
vaskulir risk.

Och under 2016 lades tva stu-
dier fram som visade liknande
resultat fér GLPl-analogerna li-
raglutid och semaglutid, varav det
senare likemedlet inte dr godkint
an.

En fjirde studie visade positivt
resultat for glitazonen pioglitazon
hos patienter med tidigare stroke
och forstadium till diabetes.

Gor diabetes viktigare
for hjartldkaren
Visserligen aterstar ett flertal fra-
getecken, som hur generaliserbara
resultaten ir, vilka mekanismerna
bakom de kardiovaskulira effek-
terna ir och hur lingtidsresultaten
ser ut.

Studierna har likvdl en stor
principiell betydelse och kan inne-
bira nytta for en stor patientgrupp.

Dagens Medicin korar darfér
kardiovaskul&r prevention
genom blodsockersédnkande
behandling vid typ 2-diabetes
till rets forskningsnyhet.

Att resultaten ir betydelsefulle in-
tygas av Linda Mellbin, kardiolog
vid Karolinska universitetssjukhu-
set, som forskar i sambandet mel-
lan typ 2-diabetes och hjirckirl-
sjukdom.

—Det hir ir jittegoda och efter-
lingtade nyheter. Resultaten lyfter
upp typ 2-diabetes hogre pd agen-
dan for oss hjirtlikare. Ménga
av védra patienter har ju dven den
sjukdomen och nu far vi 6kad an-
ledning att mer aktivt leta efter
odiagnostiserad typ 2-diabetes,
sdger hon.

Har redan bdérjat tillampas
kliniskt

—Tidigare har vi snarare varit lite
forsiktiga i att pressa blodsockret
hos patienter med kind hjirekirl-
sjukdom. Men nu har bilden
svingt och med vissa blodsocker-
sinkande likemedel kan vi alltsa
forbittra prognosen. Nu aterstar
det att se exakt hur resultaten for-
indrar behandlingsrekommenda-
tioner, fortsitter Linda Mellbin.

Enligt Mona Landin-Olsson,
endokrinolog och professor vid
Skines universitetssjukhus i Lund,
paverkar resultaten redan praxis.

—Resultaten ir viktiga. Hittills
har vi sett pA manga av de nya li-
kemedlen vid typ 2-diabetes som
oprovade. Nu vet vi att de inte har
nagra stora biverkningar och att de
kan paverka harda endpoints.

Vi madste sitta oss ner och dis-
kutera hur de ska anvindas pa pa-
tienterna, inte minst di det handlar
om i vissa fall dyra behandlingar.

Studier:

New England Journal of Medicine 2015;
373:2 117-2 128.
http://www.nejm.org/doi/full/10.1056/

NEJMoal504720
Empagliflozin, Cardiovascular Outcomes,
and Mortality in Type 2 Diabetes

2016; 374: 1 321-1 331,
http://www.nejm.org/doi/full/10.1056/
NEJMoal506930

Pioglitazone after Ischemic Stroke or Tran-
sient Ischemic Attack

2016;375: 311-322,
http://www.nejm.org/doi/full/10.1056/
NEJMoal603827

Liraglutide and Cardiovascular Outcomes

in Type 2 Diabetes

2016;1 8341 844
http://www.nejm.org/doi/full/10.1056/
NEJMoal607141

Semaglutide and Cardiovascular Outco-
mes in Patients with Type 2 Diabetes

Har ar hela listan dver de
framsta forskningsnyheterna
2016 enligt Dagens Medicin

1. Diabetesldkemedel skyd-
dar mot hjart-kérlsjukdom

Det har hittills inte gatt att visa
blodsockersinkande  likemedel
minskar risken for makrovaskuli-
ra komplikationer vid typ 2-diabe-
tes. Men si uppstod en ketchup-
effekt och under loppet av tolv
ménader publicerades fyra ran-
domiserade studier som visade pa
en sddan skyddseffekt. Resultaten
vintas paverka klinisk praxis. L

2. Hjarnimplantat gav hand-
rérelse tillbaka

3. Checkpointblockad nér
lungcancerns forsta linje

4. Nya insikter i manniskans
olikhet

5. Vaginalring skyddade del-
vis mot hiv

6. Antikropp bromsar myelom

7. Ny malriktad terapi vid
bréstcancer

www.dagensdiabetes.se
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8. Ny karta visar vagen till
hjarnans vrar

9. Steloperationer kan minska
Ortoped.i.

10. Google tar upp konkur-
rensen med 6gonlékare
Oftalmologi. Visserligen ir det 4n
sd linge science fiction att datorer
och robotar skulle ta 6ver diagnos-

tiken frin minsklig sjukvardsper-
sonal. Men en forsmak av vad som
kan bli aktuellt i framtiden public-
erades i november 2016, di forska-
re vid foretaget Google visade att
en algoritm med hég triffsikerhet
kan lira sig att kinna igen 6dem
och retinopati vid 6gonbottenun-
dersékning hos diabetiker.

Studie: Jama, DOI: 10.1001/
jama.2016.17216

Listan har sammanstillts av Da-
gens Medicin efter en samlad
bedomning av de olika rénens
medicinska och principiella bety-
delse. Lds mer i detalj och med en
fortjanstfull sammanstillning av
Carl-Magnus Hake pi www.da-

gensmedicin.se

Nybetsinfo 17 december 2016
www red DiabetologNytt

ADA Standards of Care Diabetes. Diabetes Care

The American Diabetes Associa-
tion ADA just published its 2017
Standards of Medical Care in Di-
abetes Care.

Make sure you have a copy of
the new version to help you in cli-
nical practice, skriver ADA

The new Standards include

guidelines on:

* Screening adults and youth with
diabetes for diabetes distress,
depression, anxiety, and eating
disorders, and when to refer to a
mental health specialist

* Advising on lifestyle manage-
ment issues such as physical acti-
vity and sleepAssessing comorbi-
dities as part of a comprehensive
patient-centered  evaluationEx-
panding indications for metabo-
lic surgery

* Providing more choices for pe-
ople with diabetes who also have
hypertension Considering two
specific glucose-lowering medi-
cations to patients with diabetes
and cardiovascular disease in or-
der to lower the risk of death

Other updates include:

e New insulin algorithm, which
offers more glucose management
options for people with type 2
diabetes

* Revised guidelines on hypogly-
cemia

* Detailed tables addressing esti-
mated average monthly costs of
glucose lowering medicines

The American Diabetes Associa-
tion also has published an abrid-
ged version of the Standards of
Medical Care in Diabetes for pri-

mary care providers.

This version appears in Clini-
cal Diabetes.

Download your copy today.

ADA Standards of Care are based
on a complete review of the rele-
vant literature by a diverse group
of highly trained clinicians and

researchers. After weighing the
quality of evidence, from rigorous
double-blind clinical trials to ex-
pert opinion, recommendations
are drafted, reviewed, and submit-
ted for approval to the ADA Ex-
ecutive Committee; they are then
revised on a regular basis, and sub-
sequently published in Diabetes
Care.

Nyhetsinfo 16 december 2016
www red DiabetologNytt
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Webbutbildning fran SoS/Livsmedels-
verke; stdd att andra matvanor

Livsmedelsverket och Socialsty-
relsen skriver i sin press release att
véira levnadsvanor har stor bety-
delse for hilsan och for risken att
utveckla olika sjukdomar.

Att dta hilsosammare och inte
dricka fér mycket alkohol minskar
risken for hogt blodtryck.

Smé forbdttringar i matvanor
kan ge stora vinster for invididen.
Att forindra matvanor kan vara en
utmaning. Manga patienter vill ha
stdd fran hilso- och sjukvirden.

NU finns en webbutbildning
som ger dig eveidensbaserad kun-
skap och praktiska verktyg for att
motivera och stddja personer att
dndra sina matvanor

Du hittar den pa

www.socialstyrelsen.se/matvanor

Nybhetsinfo 16 december 2016
www red DiaberologNytt

Si. Socialstyrelsen

Guide fill webbutbildningen
Samtal och r&d om bra matvanor

Férslag pa hur webbutbildningen kan anvéindas
Uppdaterad och omarbetad version — mars 2016

High HbAlc gives excess risk of stroke in patients with

T1DM. NDR. JIM

Risk of Ischemic, Hemorrhagic St-
roke Up With Type 1 Diabetes
Incrementally increased risks with
increasing HbAlc; marked increa-
se with HbAlc 29.7 percent

The risks of ischemic and he-
morrhagic stroke are increased
with type 1 diabetes, with incre-
mentally increasing risks with in-
creasing hemoglobin Alc (HbAlc),
according to a study published in
the November issue of the Journal
of Internal Medicine.

Christina Hedén Stihl, from
the University of Gothenburg in
Sweden, and colleagues conduc-
ted a prospective, matched cohort
study to examine the excess stroke
risk in relation to glycemic control
in patients with type 1 diabetes.
Patients with type 1 diabetes re-
gistered in the Swedish National
Diabetes Register (33,453 partici-
pants) were each matched to five
control subjects from the general
population (159,924 participants).

The researchers found that 2.3
percent of patients with diabetes
and 0.7 percent of control subjects
were diagnosed with stroke.

Type 1 diabetes patients had
overall multiple-adjusted hazard
ratios of 3.29 and 2.49 for ische-

mic and hemorrhagic stroke, res-
pectively, compared with control
subjects.

With increasing HbAlc, the
risk of ischemic and hemorrhagic
stroke increased incrementally;
the risk of ischemic stroke was sig-
nificantly increased with HbAlc
within target (<6.9 percent, mul-
tiple-adjusted hazard ratio, 1.89).
The risks of ischemic and hemorr-
hagic stroke were markedly incre-
ased for HbAlc 29.7 percent, with
multiple-adjusted hazard ratios of
7.94 and 8.17, respectively.

“Individuals with type 1 di-
abetes have an increased risk of
ischemic and hemorrhagic stroke,
increasing markedly with poor
glycemic control,” the authors
write.

From www.chealth.com

ABSTRACT

Glycaemic control and excess risk
of ischaemic and haemorrhagic
stroke in patients with type 1 di-
abetes: a cohort study of 33 453

patients
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Objective

To estimate the excess risk of stro-
ke in relation to glycaemic control
in patients with type 1 diabetes.

Methods

In this prospective, matched co-
hort study, we identified patients
with type 1 diabetes, aged 218
years, who were registered in the
Swedish National Diabetes Regis-
ter from 1998-2011 and five con-
trol subjects for each case from the
general population, matched for
age, sex and county of residence.
The risks of all strokes, ischaemic
stroke and haemorrhagic stroke
were estimated using Cox hazard
regression.

Results

Of 33 453 type 1 diabetes patients
[mean age, 35.5 (SD 14.4) years;
mean follow-up, 7.9 (SD 4.3)
years; and mean diabetes duration,
20.2 years (SD 14.6)], 762 (2.3%)
were diagnosed with stroke com-

pared with 1122 (0.7%) of 159 924 »
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control subjects [mean follow-up,
8.2 (SD 4.3) years].

The multiple-adju-
sted hazard ratios (HRs) for type
1 diabetes patients versus con-
trol subjects were 3.29 (95% CI:
2.96-3.66) and 2.49 (95% CI:
1.96-3.16) for ischaemic and hae-
morrhagic stroke, respectively.

The risk of ischaemic and ha-
emorrhagic stroke incrementally
increased with increasing HbAlc;
the risk of ischaemic stroke was
significantly ~ increased  with
HbAlc within target [€6.9% (<52
mmol mol-1)] [multiple-adjusted
HR 1.89 (95% CI: 1.44-2.47)].
For HbAlc 29.7% (=83 mmol
mol-1), there was a markedly in-
creased risk of both ischaemic and

overall

haemorrhagic stroke, with mul-
tiple-adjusted HRs of 7.94 (95%
ClI: 6.29-10.03) and 8.17 (95% CI
5.00-13.35), respectively.

Conclusions

Individuals with type 1 diabetes
have an increased risk of ischaemic
and haemorrhagic stroke, increa-
sing markedly with poor glycae-
mic control.

Introduction

Diabetes mellitus is an established
risk factor for cardiovascular di-
sease [1]. Even though type 1 diabe-
tes accounts for only a minor pro-
portion of diabetes cases globally, it
is important because it often affects
children and young adults living
with the disease for many years.
The results from a growing number
of studies in the last decade have
indicated that type 1 diabetes is a
risk factor for stroke [2-4]. Age and
blood pressure level are examples of
factors that predict stroke in indi-
viduals with type 1 diabetes [5, 6]
as well as in those without diabetes
[7]. However, chronic hyperglycae-
mia is a risk factor specific amongst
individuals with diabetes but has
not been widely investigated as a
risk factor for stroke in those with
type 1 diabetes.

High HbAlc, the most com-
mon measure of hyperglycaemia
in diabetes care, is strongly asso-
ciated with an increased risk of
microvascular complications in
individuals with type 1 diabetes
[8, 9] and has also been shown to
affect the risk of stroke and other
macrovascular complications [10,
11]. However, most studies have
not been adequately powered to
provide reliable results, particular-
ly regarding haemorrhagic stroke,
which comprises a small subgroup
of all stroke cases in Western po-
pulations [2, 4, 5, 10, 12]. Using
the Swedish National Diabetes
Register (NDR), we conducted a
large, observational, cohort study
to evaluate the risk of stroke in
individuals with type 1 diabetes
at different HbAlc levels compa-
red with the risk in the general
population.

Discussion

In this nationwide cohort study,
individuals with type 1 diabetes
had a threefold increased risk of
being diagnosed with stroke com-
pared with their matched controls
from the general population. The
risk of stroke was raised in all
HbAlc categories, ranging from a
75% increase in the lowest HbAlc
category to almost an eightfold
increase in risk in the highest ca-
tegory. An effect of HbAlc on
the risk of stroke was observed in
men and women, for type 1 dia-
betes patients with a short and
long duration of disease and in all
three categories of renal impair-
ment. These findings indicate an
independent effect of glycaemic
control on the risk of stroke. Even
type 1 diabetes patients maintai-
ning HbAlc levels within the re-
commended target [<6.9% (<52
mmol mol-1)] and with normoal-
buminuria had an increased risk of
all strokes because of an increased
risk of ischaemic stroke events in

this group.

Several previous studies have esti-
mated the risk of stroke in type 1
diabetes patients compared with
the general population [2-4, 20].
In a study that included partici-
pants with a similar age range as in
the present study, a comparable in-
cidence rate was observed [3]. The
risk of stroke for type 1 diabetes
patients as a group has been esti-
mated to be between twofold and
fourfold higher than in the general
population [3, 20]. To the best of
our knowledge, no previous study
has estimated the risk of stroke for
type 1 diabetes patients at diffe-
rent HbAlc levels and compared
this risk with that of the general
population.

HbA1c is a well-established risk
factor for microvascular compli-
cations in type 1 diabetes [9, 21].
In the last decade, an increasing
number of studies have shown that
HbAlc affects the risk of cardio-
vascular disease and stroke in type
1 diabetes patients, even though
the number of stroke events were
often limited [10-12, 22, 23]. The
finding in our study of an incre-
ased risk of all strokes and ischa-
emic stroke in type 1 diabetes
patients with higher HbAlc levels
is consistent with these previous
results. The association between
glycaemic level and the risk of
haemorrhagic stroke is less clear.
Recently, Hagg et al. [11] found
that HbAlc was not a risk factor
for haemorrhagic stroke in type 1
diabetes patients, whereas Secrest
et al. [5] reported that HbAlc
predicted haemorrhagic but not
ischaemic stroke. In present stu-
dy, there was a 2.5-fold excess risk
of haemorrhagic stroke for type 1
diabetes patients as a group com-
pared with controls, and this risk
was significantly higher in all but
the lowest HbAlc category. The-
refore, we found an increased risk
of ischaemic and haemorrhagic st-
roke with higher HbAlc levels in
type 1 diabetes patients.
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Blood pressure is an important
risk factor for stroke in type 1 di-
abetes patients [11], but the diffe-
rence in average blood pressure
between the highest and lowest
HbAlc category was comparative-
ly minor (2.4 mmHg for systolic
and 3.0 mmHg for diastolic blood
pressures). The proportion of type
1 diabetes patients receiving anti-
hypertensive treatment was 15%
in the lowest HbAlc category,
but approximately the same (21—
25%) in all higher HbAlc catego-
ries. Additionally, in the analysis
within the type 1 diabetes group,
we were able to adjust for systolic
blood pressure and still found an
effect of HbAlc level on the risk of
stroke (Table 3, model 4). Therefo-
re, we believe that blood pressure
level might explain some, but not
all, of the increased risk of stroke
with higher HbAlc category.

Previous studies have demonstra-
ted that diabetic nephropathy is
a predictor of stroke [5, 6]. In the
present study, the risk of all stro-
kes, and stroke subtypes, within
the same HbAlc category gradu-
ally increased with worse renal
impairment category (Fig. S2 and
Table S6), which is in line with
previous findings [5, 6]. The effect
of HbAlc on the risk of haemorr-
hagic stroke for type 1 diabetes
patients with normoalbuminuria
was weaker than that for ischae-
mic stroke. Only type 1 diabetes
patients with normoalbuminuria
and HbAlc in the highest catego-
ry 29.7% (283 mmol mol-1) had a
significantly increased risk of ha-
emorrhagic stroke compared with
control subjects. For ischaemic
stroke, the risk was significantly
increased in all HbAlc categories
for type 1 diabetes patients with
normoalbuminuria. Further stu-
dies are needed to elucidate the
relationships between diabetes,
glycaemic control and subtypes of
stroke in individuals with type 1
diabetes.

The most important strengths
of the present study are the large
number of individuals with type
1 diabetes and the presence of a
control group from the general
population. The size of the stu-
dy population provided a larger
number of strokes, both haemorr-
hagic and ischaemic, than in any
previous study. Additionally, re-
peated measurements of several
important characteristics in indi-
viduals with type 1 diabetes were
available, as well as information
on comorbidities and educational
level for both control subjects and
diabetes patients. However, there
are also limitations that need to
be considered. First, only stroke
events leading to hospitalization
or death outside hospital were cap-
tured. A recent study in Sweden
showed that stroke awareness did
not differ between patients with
diabetes and individuals without
regular healthcare contacts [24].
Therefore, we believe that the pro-
portion of potential missed cases
due to not seeking medical care
should be the same between con-
trol subjects and individuals with
diabetes. Secondly, no risk factor
data other than demographic cha-
racteristics and comorbidities were
available for the controls. HbAlc
values were not available for the
control subjects but those with
diabetes were excluded. Given the
relatively young age of the popu-
lation, the numbers of undiagno-
sed cases of type 2 diabetes and
of individuals in the prediabetic
state with higher HbAlc should be
very small amongst the controls,
and accordingly the HbAlc level
of the controls should be close to
normal. Blood pressure, smoking
and AF are important risk factors
for stroke. However, mean blood
pressure was not raised in indivi-
duals with type 1 diabetes and the
proportion of participants with AF
was similar to that of controls. The
proportion of smokers amongst
individuals with type 1 diabetes

might be slightly lower than that
in the general population. Accor-
dingly, information on these va-
riables is unlikely to have altered
our results decisively. Thirdly, the
diagnoses of haemorrhagic and
ischaemic stroke were not formal-
ly validated, but computed tomo-
graphy scans are routinely used in
suspected stroke cases in Sweden,
which should minimize misdi-
agnosis. In our study 14% of the
strokes amongst type 1 diabetes
patients were haemorrhagic. This
is somewhat lower than was found
for example by Higg et al. [11].
However, we have not included
subarachnoid haemorrhage in our
study due to a different and more
specific pathology. Additionally,
the proportion of haemorrhagic st-
rokes relative to all strokes differs
between countries [25]. A previous
study on the subtypes of stroke in
Sweden demonstrated that 12% of
the strokes were haemorrhagic (ex-
cluding subarachnoid haemorrha-
ge) [26]. Therefore we believe our
figures reflect the true proportion
of haemorrhagic strokes amongst
type 1 diabetes patients in Sweden.
Fourthly, during the first years
of the study not all hospitals in
Sweden reported to the NDR. The
coverage rose to approximately
50% of all type 1 diabetes patients
in 2003 and to approximately
90% in 2013. However, hospitals
report all their diabetes patients,
both well and poorly controlled,
to the NDR. Furthermore, a small
number of patients with diabetes
not registered in the NDR could
be included amongst the controls
during the first years of the study,
potentially attenuating the effect
of HbAlc level. Taken together,
even though the coverage of the
NDR was not complete during the
first years of the study this should
only have a minor effect on our re-
sults. Finally, as in all observatio-
nal studies, we cannot definitively
eliminate the possibility of residu-
al confounding.
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Conclusion

Individuals with type 1 diabetes
have an increased risk of ischaemic
and haemorrhagic stroke compa-
red with the general population
even when HbAlc levels are within
target, and the risks are markedly

increased with worse glycaemic
control. Accordingly, continuous
efforts to improve glycaemic con-
trol in individuals with type 1
diabetes are of major importance
to protect this group against a di-
sease with potentially devastating

effects on daily life.
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Framtagande av egen programvara for diabetesprodukter
— en patientsakerhetsrisk. Lakemedelsverket

Det finns en problematik med
egentillverkade programvaror,
closed loop och modifiering av
insulinpumpar.

CGM far betraktas som potentiell
hogriskdevice vid felaktigt anvin-
dande, insulinpumpar 4r ocksa
hogriskdevice vid felaktigt anvin-
dande - och att felaktigt koppla
ihop dessa med icke CE-mirkt
mjukvara frin internet kan oka
denna risk.

1. Enligt de foreskrifter som finns
fran myndighet ska vardpersonal
tillse att patient eller forildrar till
barb med typ 1 diabetes har till-
rickliga kunskaper for att nyttja
ett diabeteshjilpmedel, innan det-
ta skrivs ut, och att detta hjilpme-
del ir CE-mirkt, Europa-godkint
for medicinskt teknisk anvind-
ning. Mjukvara och héirdvara ska
vara godkind av myndighet. Det
ir ett ansvar som vi har inom dia-
betesvirden och som vi miste leva

upp till.

2. Foretag producerar diabetes-
hjilpmedel, CGM och pumpar,
etc. Det ir virden som ordinerar
dessa efter framtagna medicinska
indikationer

3. Inom en kortare tid forhopp-
ningsvis under 2017 kommer in-
sulinpumpar kopplade till CGM
med godkind CE mirkt mjukvara

kunna forskrivas. De ir redan i ett

utvecklingsskede.
studier sker och kommer framéver
att publiceras. Dessa hybrid-pum-
par, closed loop liknande diabe-
teshjilpmedel, kommer som det
ser ut att revolutionera tillvaron

Vetenskapliga

for den som har typ 1 diabetes,
Diabetesvarden och patienter med
diabetes maste vinta in dessa fa-

brikstillverkade produkter.

Likemedelsverket har gitt igenom
den information som man kan
hitta pa nitet kring egentillverka-
de programvaror, closed loop och
modifiering av insulinpumpar.

Ett uttalande frin likemedelsver-
ket angiende modifiering av pro-
dukter som ska anvindas inom
hilso-och sjukvirden bifogas ned-
till

Framtagande av egen
programvara foér diabetes-
produkter — en patientsaker-
hetsrisk
Insulinpumpar och CGM/FGM
ar medicintekniska produkter som
ska vara CE mirkta i enlighet med
det medicintekniska regelverket,
LVES 2003:11. Insulinpumpar
och CGM/FGM ska uppfylla
héga krav pa patientsikerhet, pre-
standa och funktionalitet. Inom
hilso-och sjukvirden far endast
CE mirkta medicintekniska pro-
dukter anvindas vid behandling
av diabetes.

Likemedelsverket har fact kin-
nedom om att det finns personer

som tar fram egna programvaror
som samlar in blodsockervirden
och infusionsdata. Programvaror-
na kan ge beslutsstod f6r behand-
ling av diabetes, men i vissa fall
kan programvarorna dven aktivt
styra insulinpumpar.

Algoritmer som tas fram och
anvinds utan bla. vetenskapligt
stdd eller klinisk evidens utgor
en patientrisk. Kombinationen av
den egenframstillda programva-
ran och insulinpumpen medfor
en modifiering av den CE mirkta
medicintekniska produkten och
systemets sikerhet, prestanda och
funktionalitet kan inte garanteras.

En modifiering av de CE mirk-
ta insulinpumparna och CGM/
FGM kan leda till att tillverkarnas
ansvar kan upphora att gilla om
forindringen av produkten sker
utan tillverkarens medgivande.

Likemedelsverket avrader an-
vindning av

— egenmodifierade redan CE
mirkta medicintekniska produkter

— anvindningen av icke
CE-mirkta produkter och pro-
gramvaror som har ett medicinskt
indamal.

Pa Likemedelsverkets vignar,
Karin Hampus,
Utredare och inspektor

Brita Liljestrand,
Utredare och inspektor
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2 miljoner euro under 5 ar. Charlotte Ling,
professor i epigenetik, Lund

Lunds universitet om Charlotte
Ling, professor i epigenetik vid
Lunds universitet, som fir Euro-
peiska Forskningsradets Consoli-
dator Grant. Pengarna, tvd miljo-
ner euro 6ver fem ar, ska anvindas
till att ta fram nya metoder for att
forutse, forebygga och behandla
typ 2-diabetes.

Charlotte Ling, verksam vid
Lunds universitets Diabetescen-
trum, ir en pionjir inom epige-
netik och diabetes och hennes
forskning har fétt stort genomslag
dven utanfér den akademiska virl-
den. I sin tidigare forskning har
Charlotte Ling bland annat visat
att regelbunden trining i mattlig
dos férindrar aktiviteten i en tred-
jedel av kroppens alla gener och
att det paverkar lagringen av fett
pa ett positivt sitt. De fann ocksa
forindringar i aktiviteten hos de
gener som kopplas till typ 2-diabe-
tes vilket kan forklara hur generna
paverkar risken for sjukdom.

Diabetes ir till viss del en irft-
lig sjukdom, men irftligheten kan
bara forklaras till omkring 20 pro-

cent. I epigenetik studerar man
dirfor inte bara véra gener, utan
dven det som finns bortom (epi-
) dem, mekanismerna som styr
dessa och som vi till stor del kan
paverka med véir miljo och livs-
stil. Minniskans alla gener kall-
las genom, epigenomet utgérs av
genomet och alla de faktorer som
styr genaktiviteten.

Cellerna i bukspottkorteln ut-
gor de mest centrala i sjukdoms-
processen som leder till typ 2-di-
abetes. Charlotte Ling ska dirfor
studera epigenomet i dessa celler
for att bittre forstd mekanismerna
bakom deras férsimrade funktion
som leder till sjukdom och jimf6ra
epigenetiska forindringar med va-
riationer i generna och andra pro-
cesser sisom transkriptom, meta-
bolom, RNA och utséndringen av
hormon frin cellerna i bukspott-
korteln. Dessutom ska de utveckla
en matematisk plattform for att
hantera, analysera och visualisera
all den data analyserna ger.

Diabetes dr en sjukdom som
okar lavinartat i virlden och som

leder till allvarliga skador pa nju-
rar, 6gon, nerver och hjire kirl-
sjukdomar. Det finns dirfor ett
stort behov av nya sitt att diagnos-
ticera och behandla sjukdomarna.

— Med nya, innovativa meto-
der hoppas vi uppticka nya gener
med avgorande betydelse for ut-
vecklingen av typ 2-diabetes. Vi
forvintar oss ocksa att hitta biolo-
giska och molekylira faktorer som
bidrar till den férsimrade insu-
linproduktionen, siger Charlotte
Ling,

Forhoppningen ir att detta ska
leda till nya biomarkéorer som kan
mitas i blod for att forutse diabe-
tes och likemedel férbehandling
av sjukdomen.

— Tidigare uppticke och bittre
behandlingar kan forhindra ut-
vecklingen av typ 2-diabetes och
dess foljdsjukdomar, siger Char-
lotte Ling.

Nybetsinfo 13 december 2016
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Bariatric surgery was associated with a 29% reduced risk
of developing atrial fibrillation (AF) among obese individu-
als. Swedish Study. Journal of the American College of

Cardiology.

In a substudy of the multicenter,
ongoing Swedish Obese Subjects
(SOS), bariatric surgery patients
had a 29% lower rate of deve-
loping atrial fibrillation compa-
red to the non-surgery group,
during nearly 20 years of fol-
low-up (HR 0.71; 95% CI 0.60-
0.83; P<0.001), according to lead
author Shabbar Jamaly, MD, of
the University of Gothenburg in
Sweden, and colleagues.

In addition, younger patients

who underwent bariatric surgery
had an even lower risk reduction
for the development of atrial fibril-
lation (P=0.001 for interaction),
as well as patients with initially
higher diastolic blood pressure
(P=0.028).

In an interview with Med-
Page Today, co-author Kristjan
Karason, MD, PhD, also of the
University of Gothenburg, said,
”To our knowledge, this is the
first time weight-loss has been

reported as reducing the risk of
new-onset atrial fibrillation. Our
findings are important since the
consequences of this arrhyth-
mia are serious, including stro-
ke, heart failure, and increased
all-cause mortality.”

But in the editorial, Jonathan
M. Kalman, PhD, of Royal Mel-
bourne Hospital in Australia, and
colleagues were critical of the tri-
al, citing its “observational study
design, poorly matched groups,
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and absence of incident AF as a
predefined endpoint.”

They suggested the surgery co-
hort might have been inherently
more motivated to lose weight,
since they chose surgical treat-
ment. The results would be diffi-
cult, if not impossible, to validate
since the “degree of weight loss
is not replicable in a nonsurgical
context,” they argued.

Overall, the surgical cohort ex-
perienced a mean 25% total loss of
body weight within 1 year, versus
no change in the control.

Because obesity (BMI >30) is
a known risk factor for cardiovas-
cular problems, including atrial
fibrillation, the researchers hoped
to identify an effective “prima-
ry preventive strategy” to reduce

“cardiovascular morbidity and
mortality.”
They highlighted the con-

nection between obesity and AF
in past studies, including a me-
ta-analysis that identified a 49%
increased risk of AF in people with
obesity.

Between 1987 to 2001, a total
of 4,021 Swedish adults age 37-
60 were enrolled, including 2,000
who chose to undergo surgery and
2,021 matched controls who re-
ceived usual care” defined as the
normal routine of their healthcare
provider. Participants had a mean
BMI of 36, with normal sinus
thythm and no history of atrial
fibrilation at enrollment.

The majority of the surgery
group underwent vertical banded
gastroplasty (68%), while 13%
underwent gastric bypass, and
19% had gastric banding. Weight
was measured during 10 follow-up
visits over the course of a median
of 19 years. The participant group
database was cross-referenced with
the Swedish National Patient Re-
gister to gather data on incident
AF.

The reported
post-surgical complications in
about 13% of participants who

researchers

underwent bariatric surgery, with
2.8% requiring additional surgery.
Five people in the surgery cohort,
and two in the usual care group
died during the trial.

The researchers also noted an
independent association between
atrial fibrillation and higher free
thyroxine levels during the trial.
Jamaly and colleagues suggested
that this might be due to a rela-
tionship  between  “subclinical
hyperthyroidism,” and “the deve-
lopment of supraventricular arr-
hythmia in obesity.”

The study’s observational de-
sign was a limitation, the authors
noted. Additionally, because the
patients were from the Swedish
Obese Subjects study, the origi-
nal trial’s primary outcome was
mortality in bariatric surgery, as
opposed to incident atrial fibrilla-
tion. Karason explained to Med-
Page Today that the research team
is planning a follow-up study to
examine “the effect of long-term
weight loss on other cardiac dise-
ases such as ischemic heart disease
and heart failure.”

The editorialists weren’t enti-
rely dismissive of the study. They
applauded it for providing novel
insight to the benefits of weight
loss among individuals at-risk for
developing AF. They recommen-
ded future studies to identify “the
categories of baseline weight that
would most benefit from weight
loss, quantify the degree of weight
loss required to confer benefit,

correlate the impact of sustai-
ned weight loss on other AF risk
factors, and evaluate the mecha-
nism of reverse atrial remodeling
in AF-naive populations.”

"Substantial and sustained”
weight loss is key, they wrote, high-
lighting the fact that the variances
in atrial fibrillation incident only
began to differ five years into the
trial. Kalman and colleagues dis-
cussed the frustrations felt within
“the broader clinical community
of ineffective and unsustainable
weight loss among conventionally
treated obese cohorts,” arguing a
need to identify other preventive
treatments methods besides surge-
ry in the future.

The study was funded by the
Swedish Heart-Lung Foundation,
and the National Institute of Di-
abetes and Digestive and Kidney
Diseases of the National Institutes
of Health. The SOS study is sup-
ported by the Swedish Research
Council, the Swedish federal go-
vernment under the LUA/ALF
agreement, and the Swedish Dia-
betes Foundation.

From www.medscape.com

Download the article in pdf free
htep://free. fromdoctopdf.com/
index.jhtml?partner=Y6x-
pt369&sl=&s2=&s3=&s4=&s5=
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Trafikfaran i skrift om lagt socker Réd Bok. Debatt-inlagg

Vid allvarlig hypoglykemi ska
korforbud ges och uppféljning go-
ras, foreslar tva likare vid Trafik-
medicinskt centrum i dagens
debattartikel pd www.dagens-
medicin.se Bjorn Johansson och
Dorota Religa, overlikare vid
Karolinska Universitetssjukhuset
Huddinges geriatriska klinik.

Vi vill gora en kommentar be-
triffande skriften Rédbok — om
lagt blodsocker vid diabetes, som
nyligen tagits fram av Nationella
Diabetesteamet och som presente-
rades i Ume3 vid métet Balansera
ritt i diabetesvérden, arrangerat av
Dagens Medicin Agenda och Na-
tionella diabetesteamet pa Virlds-
diabetesdagen 14/11.

Vi anser att det dr en brist att
en sidan skrift inte tar upp frigan
om bilkorning, som ir sa viktig
vid diabetes.

Korkortsfragan  vid  diabetes
avgors frimst av overviganden
om hypoglykemi (och dven syn-
hotande f6rindringar i ogon-
botten) och regleras av Trans-
portstyrelsens  foreskrifter  och
allminna rdd om medicinska
krav for innehav av korkort m m
(Transportstyrelsens forfattnings-
samling TSFS 2010:125 med 4nd-
ringar 2013:2).

Allvarlig hypoglykemi ir sillan
direkt dodlig, men det skapar be-
tydande risk for trafikolycka och
fallolycka. Kramper kan dessutom
orsaka hjirnskador. Det ir viktigt
att tillimpa ritt observationstid
vad giller uppehall i bilkérning
efter allvarlig hypoglykemi.

Fall-kontrollstudier tyder pa
att forare med diabetes uppvisar
en mattlig 6kning av olycksrisken
jimfort med forare utan diabetes.
Riskfaktorer ir tidigare svir hy-
poglykemi, tidigare hypoglykemi
under bilkdrning, strikt  blod-
sockerkontroll (ligre HbAlc) och
franvaro av blodsockermitning
fore korning (Inkster och Frier
2013). Europeiska unionens tredje

direktiv om bilkorning (2006) har
lett till férindrade regler i Sverige,
en skirpning vad giller yrkesforare
och en vilvilligare bedémning av
privatbilister.

Detr viktigt attalla likare som
kommer i kontakt med patienter
med diabetes kidnner till detta, och
vi foreslar att det inkluderas i en
framtida version av trycksaken. Vi
foreslar att den ska inkludera text
om att vid allvarlig hypoglykemi
ska korforbud ges och uppfoljning

goras.

SVAR kommentar
www.dagensmedicin.se

Tack Dorota Religa och Bjérn Jo-
hansson for synpunkter pid Rod
Bok.

Vi har valt att fokusera pa in-
formation om hypoglykemi, dess
orsaker, omedelbara symtom och
effekter samt vad man kan gora for
att minska risken for att hypogly-
kemi uppkommer. Vi har valt att
inte ta upp sociala foljder av den
hypoglykemirisk personer med di-
abetes har och som leder till res-
triktioner avseende korkortsbeho-
righet och yrkesval.

Efter inkomna synpunkter ska
vi dock dverviga att dven ta med
korkortsfragorna i nista upplaga.

For Nationella Diabetes Teamet
Mona Landin-Olsson, ordférande
Svensk Forening for Diabetologi
SFD

Kommentar
Rod Bok om hypoglykemi finns
overst pdA www.dagensdiabetes.
se uppe till héger, som en klick-
bar pdf-skrift, gir att lisa och
printa ut, knappt 20 A5 sidor
Minga diabetes-likare rekom-
menderar fére bilkérning vid typ
1 diabetes blodsocker 6.0 mmol/l
eller hogre - for att ha en sikrare
marginal till hypoglykemi.
Vid lingre bilkérning rekom-

menderas kontroll av blodsocker

var-varannan timme med di mal
att blodsocker dr 6.0 eller hogre.
Vid ligre blodsocker intas kolhy-
drater. Bilkorning sker forst da
blodsocker ir 6.0 mmol/l eller
hogre.

Bilkérning underlittas be-
tydligt vid utskrivning och an-
vindande av CGM eller FGM.

Kontinuerlig blodsockermiit-
ning vid typ 1 diabetes diskute-
ras i Réd Bok under punkt 9, se
texten nedtill

”Genom att anvinda utrust-
ning for kontinuerlig blod-
sockermitning kan anvinda-
ren fi en varningssignal om att
blodsockret ir pa vig ner.

Kontinuerlig  glukosmitning
innebir att en sensor sitter i under-
hudsfettet och fortlspande miter
sockernivierna. Eftersom socker
mits i underhudsfettet och inte di-
rekt i blodet si ir inte virdena lika
exakta som vid traditionell mit-
ning i blod (stick i ngret) och man
far raikna med en viss f6rdréjning
mellan blod och vivnadsvirden.

Utrustningen visar dérfor bade
aktuellt sockervirde samt en pil
som visar at vilket hall socker-
nivan dr pa vig, pil ner om glu-
kosvirdet sjunker och pil upp om
det stiger. Detta gor att risken for
laga blodsocker kan uppmirksam-
mas i tid innan problem uppstar.
Vissa mitare har ocksd majlighet
att avge larm vid vissa forinstillda
glukosnivier.

Det finns insulinpumpar som
kan programmeras s att insulin-
tillforseln automatiskt indras si
att pumpen minskar eller tillfilligt
stanger av tillforseln vid liga sock-
ernivier och framéver kommer
ocksd pumpar som okar insulin-
tillférseln vid héga sockervirden.”

Se ocks3 sid 63.
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FDA approves Jardiance, indication reduction

of cardiovascular death in adults T2DM.

Study links Jardiance to improved
survival in patients with type 2 di-
abetes with cardiovascular disease

Release

The U.S. Food and Drug Admi-
nistration today approved a new
indication for Jardiance (empag-
liflozin) to reduce the risk of car-
diovascular death in adult patients
with type 2 diabetes mellitus and
“Cardio-
vascular disease is a leading cau-
se of death in adults with type 2
diabetes mellitus,” said Jean-Marc
Guettier, M.D., C.M., director of
the Division of Metabolism and
Endocrinology Products in FDA’s
Center for Drug Evaluation and
Research. “Availability of antidi-
abetes therapies that can help pe-

cardiovascular disease.

ople live longer by reducing the
risk of cardiovascular death is an
important advance for adults with
type 2 diabetes.”

According to the Centers for
Disease Control and Prevention,
death from cardiovascular disease
is 70 percent higher in adults
with diabetes compared to tho-

se without diabetes, and patients
with diabetes have a decreased life
expectancy driven in large part by
premature cardiovascular death.

The FDA’s decision is based on
a postmarketing study required by
the agency when it approved Jardi-
ance in 2014 as an adjunct to diet
and exercise to improve glycemic
control in adults with type 2 dia-
betes mellitus. Jardiance was stu-
died in a postmarket clinical trial
of more than 7,000 patients with
type 2 diabetes and cardiovascular
disease. In the trial, Jardiance was
shown to reduce the risk of cardio-
vascular death compared to a place-
bo when added to standard of care
therapies for diabetes and athero-
sclerotic cardiovascular disease.

Jardiance dehy-
dration and low blood pressure
(hypotension).

Jardiance can also cause in-
creased ketones in the blood (ke-
toacidosis), serious urinary tract

can cause

infection, acute kidney injury and
impairment in renal function,

low blood glucose (hypoglycemia)

when used with insulin or insulin

secretagogues (e.g. sulfonylurea,
a medication used to treat type 2
diabetes by increasing the release
of insulin in the pancreas), vaginal
yeast infections and yeast infec-
tions of the penis (genital mycotic
infections), and increased cho-
lesterol. The most common side
effects of Jardiance are urinary
tract infections and female genital
infections.

Jardiance is not intended for
patients with type 1 diabetes mel-
litus or for the treatment of di-
abetic ketoacidosis. Jardiance is
contraindicated in patients with a
history of serious hypersensitivity
reactions to Jardiance, severe renal
impairment, end-stage renal di-
sease, or dialysis.

Europeiska myndigheten EMA
har ocksé tagit in indication rec-
duction of cardiovascular death in

adults with T2DM.
Se ocksa sid 42.
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Metformin Alters Gut Microbiota Composition
in A Good Way in T2DM. Diab Care

Higher relative abundance of A.
muciniphila, =~ SCFA-producing
microbiota for metformin-treated
diabetes

Metformin seems to alter gut
microbiota composition,
ding to a study published online
Nov. 14 in Diabetes Care.

Jacobo de Ila Cuesta-Zulua-
ga, from the Vidarium-Nutrition
Health and Wellness Research
Center in Medellin, Columbia,
and colleagues examined the cor-
relation between type 2 diabetes,
metformin, and gut microbiota
among Columbian adults.

accor-

Analyses focused on 28 partici-
pants diagnosed with diabetes (14
taking metformin) and 84 sex-,
age-, and body mass index-match-
ed participants without diabe-
tes. Demographic information,
anthropometry, and blood bioche-
mical parameters were measured,
and fecal samples were collected.
The composition and structure of
the gut microbiota was analyzed
using 16S rRNA gene sequencing.

The researchers observed a cor-
relation between diabetes and gut
microbiota, which was modified
by use of metformin. Participants

with diabetes taking metformin
had higher relative abundance of
Akkermansia muciniphila, known
for mucin degradation, and seve-
ral gut microbiota known for pro-
duction of short-chain fatty acids
(SCFAs), compared to participants
without  diabetes.  Participants
with diabetes not taking metfor-
min had higher relative abun-
dance of Clostridiaceae 02d06
and a distinct operational taxono-
mic unit of Prevotella, as well as
lower abundance of Enterococcus
casseliflavus, compared to those
without diabetes.
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“Our results support the hy-
pothesis that metformin shifts gut
microbiota composition through
the enrichment of mucin-degra-
ding A. muciniphila as well as se-
veral SCFA-producing microbio-
ta,” the authors write.

“Future studies are needed to
determine if these shifts mediate
metformin’s glycemic and anti-in-
flammatory properties.”

From www.HealthDay News.com

Article Diab Care: http://care.
diabetesjournals.org/content/
early/2016/10/19/dc16-1324

Abstract
Metformin Is Associated With
Higher Relative Abundance of
Mucin-Degrading ~ Akkermansia
muciniphila and Several Short-
Chain Fatty Acid—Producing Mi-
crobiota in the Gut

Jacobo de la Cuesta-Zuluaga,
Noel T. Mueller, Vanessa Corra-
les-Agudelo, Eliana P. Veldsqu-
ez-Mejia, Jenny A. Carmona, José
M. Abad, Juan S. Escobar
Diabetes Care 2016 Oct; dc161324.
http://dx.doi.org/10.2337/dc16-
1324

Abstract

OBJECTIVE

Recent studies suggest the be-
neficial effects of metformin on
glucose metabolism may be mi-
crobially mediated. We examined

the association of type 2 diabetes,
metformin, and gut microbiota in
community-dwelling Colombian
adults. On the basis of previous
research, we hypothesized that
metformin is associated with hig-
her levels of short-chain fatty acid
(SCFA)—producing and mucin-de-
grading microbiota.

RESEARCH DESIGN AND
METHODS

Participants were selected from a
larger cohort of 459 participants.
The present analyses focus on the
28 participants diagnosed with
diabetes—14 taking metformin—
and the 84 participants without
diabetes who were matched (3-to-
1) to participants with diabetes by
sex, age, and BMI. We measured
demographic information, anthro-
pometry, and blood biochemical
parameters and collected fecal
samples from which we perfor-
med 16S rRNA gene sequencing
to analyze the composition and
structure of the gut microbiota.

RESULTS

We found an association between
diabetes and gut microbiota that
was modified by metformin use.
Compared  with  participants
without  diabetes, participants
with diabetes taking metformin
had higher relative abundance of
Akkermansia muciniphila, a mi-
crobiota known for mucin degra-

dation, and several gut microbiota
known for production of SCFAs,
including Butyrivibrio, Bifidobac-
terium bifidum, Megasphaera, and
an operational taxonomic unit of
Prevotella. In contrast, compared
with participants without diabe-
tes, participants with diabetes not
taking metformin had higher rela-
tive abundance of Clostridiaceae
02d06 and a distinct operational
taxonomic unit of Prevotella and a
lower abundance of Enterococcus
casseliflavus.

CONCLUSIONS

Our results support the hypothesis
that metformin shifts gut micro-
biota composition through the en-
richment of mucin-degrading A.
muciniphila as well as several SC-
FA-producing microbiota. Future
studies are needed to determine if
these shifts mediate metformin’s
glycemic and anti-inflammatory
properties.

Received June 20, 2016. Accep-
ted September 27, 2016.

Readers may use this article as
long as the work is properly cited,
the use is educational and not for
profit, and the work is not altered.
More information is available at
http://www.diabetesjournals.org/
content/license.
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SFDs Utvecklingsstipendium 2016 tilldelas
Henrik Milefors, utvecklare av www.ndr.nu/knappen

SEDs motivering lyder: Henrik
Milefors med stor I'T-kunskap och
fingertoppskinsla digitalt i imnet
diabetes har Henrik Milefors varit
med i utvecklingen och framta-
gandet av “NDR-Knappen”. Den-
na har blivit ett enastiende stod
for forbdttringsarbetet i diabetes-
vérden.

Henrik Milefors har fatt 20 000

SEK i stipendium fran Svensk For-
ening for Diabetologi SFD,

Stipendium delades ut pa SFDs
hostméte i Goteborg 13/10.

Var och en kan besoka www.
ndr.nu/knappen och fi utda-
ta on-line i realtid frin samtliga
vardcentraler och sjukhusdiabetes-
mottagningar, dd nirmare 100%
av dessa numera ir med i NDR

Nationella Diabetes Registret. Det
finns ocksd méjlighet att skapa
egna powerpoint-bilder

Besdk www.ndr.nu/knappen
Ta del av interaktivitet och méjlig-
het att utnyttja olika sokméjligheter.
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"Varden maste bli battre 2017!”
Myndigheten fér Vardanalys. Rapport 2016

Svenskarnas fortroende for hilso-
och sjukvardssystemet minskar.

Bara var tredje tycker numera
att det fungerar bra, visar en ny
rapptrt frin myndigheten for Vir-
danalys, skriver Annika Carlsson,
www.dn.se

Det hir resultatet vicker en viss
oro, siger Fredrik Lennartsson,
myndighetschef for Vardanalys,
den statliga myndgihet som ska
folja upp varden ur patienternas
perspektiv.

Jimfort med 10 andra linder
ligger Sverige bland de simsta pa
flera omréden, enligt den rapport
som Viardanalys publicerade for 3
dagar sedan, dir befolkningen har
face tycka till utifrdn erfarenheter
av hilso- och sjukvarden.

Av de drygt 7100 personer som
har svarat instimde endast 31% i
pastiendet "pd det hela taget fung-
erar hilso- och sjukvardssystemet
bra och mindre f6rindringar krivs
for att varden ska fungera”. For 3
ar sedan var det 43% av de tillfra-
gade som valde det svaret.

I Norge och Tyskland var det
nistan dubbelt sa stor andel av de
tillfrigade som svarade att de var
nojda med sitt lands hilso-och
sjukvardssystem.

Bland de 11 linder som ingér i
undersékningen hamnade Sverige
dven nist sist nir frigan gillde om

virden haller en bra, mycket bra,
eller utmirke kvalitet.

Samma placering nist sist gav
likasa frigan om personerna upp-
levde att likare eller medicinsk
personal alltid eller ofta involvera-
de dem s& mycket som de 6nskat
i beslout om personens vird och
behandling.

Jumboplats blev det for Sverige
om likarnas kunskap om patien-
terns sjukdomhistoria.

Pastdendet "Nir du behédver
vard eller behandling, hur ofta
brukar din ordinarie likare eller
den medicinska personalen som
du triffar kinna till viktig infor-
mation om din medicinska histo-
ria?” svarade 57% alltid eller ofta. I
topp kom hir Nederlinderna med
90% och nist sist lig Norge med
74%. En delforklaring till de laga
betygen kan vara att andelen med
fast lakarkontake dr betydligt ligre
i Sverige 4n i de ovriga linderna,
enligt Kajsa Westling, utredare pd
Vardanalys

Det behovs fler insatser for att
varden ska organiseras utifrin
patienternas behov. Det behévs
bland annat en o6kad kontinui-
tet som gor att likare och annan
medicinsk personal i hogre grad
kinner igen sina patienter, siger
Fredrik Lennartsson.

Rapporten ingir i The Com-

What’s a Blood Glucose Pattern and
Correction Dose in TIDM?

Woman, 42 years of age. Type
1 diabetes for the past 22 years.
I've been working with her and
reviewing her CGM reports, and
teaching about checking patterns
before making changes in her
pump settings.

The other day she sent me her
readings for the past two weeks.
She told me she sees highs during

the night and about 6 pm.

Wondered about changing her
settings. I asked her to tell me
what she thought she should do.
Not to do it yet, but let me know
so we can then agree or disagree
and decide on the actual adjust-
ments together. This would be the
best way for her to learn.

When I looked at the report,

PM 2016:5

Varden ur befolkningens
perspektiv 2016

—en jamfrelse mellan Sverige
och tio andra lénder

}v&rdanalys

monwealth Fund, international
health policy survey, dir dven
Tyskland, Norge, Schweizm
Frankrike, UK, Australien, Ne-
derlinderna, Nya Zeekand, Kana-
da och USA ingar.

Besdk www.vardanalys.se
Lis hela rapporten 127 sidor fritt
utan l6senord pa
htep://vardanalys.se/
Rapporter/2016/Varden-ur-
befolkningens-perspektiv-2016-
-jamforelser-mellan-Sverige-och-
tio-andra-lander/

Nybhetsinfo 21 november 2016
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I did not see what I know to be
a “pattern” or in other words,
nothing consistent, for 3 days in a
row that would warrant a change. I
was actually surprised that she had
a high or low here or there about
the same time, but thought “in-
consistent” warranted a change.
We did not make any changes
at that time. I was very clear in let-
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ting her know what a pattern actu-
ally means (see below). I haven’t
heard back from her. That tells me
she hasn’t seen a real pattern since
we talked.

Disaster averted by preventing
hypoglycemia, especially noctur-
nal, by increasing insulin when
not warranted.

Lessons Learned:
When teaching patients, be more

specific.

When the word “pattern” is used,
teach the patient the difference
between correcting and pattern
management.

Be very clear to speak in words
such as these:

Insulin Dose Changes: Chan-

ging your insulin dose may seem
difficult and confusing. Health
care professionals may ask you
to make two different kinds of
changes: Correction doses and
pattern changes.

If your blood glucose before
lunch is almost always normal, but
today it is high, you may take 1 or
2 extra units of insulin to “correct”
the high reading. This is called a
correction dose. This is a tempo-
rary change in your dose. If your
blood glucose tomorrow before
lunch is normal you will not need
a correction dose. In contrast, if
your blood glucose results befo-
re lunch are high for more than
3 days in a row, you will need to
make a pattern change. This is a
permanent change in your insulin

dose. Once you have made a pat-
tern change, you continue to take
this dose of insulin until you see
that it is no longer keeping your
blood glucose “in target” and
you then make another pattern
change.

Read more free online from
Staying on Target, My Doctor
Says, “Pattern Management will
Help Me ...” 30 pages
From:  https://www.bd.com/us/
diabetes/download/PatternMana-
gement.pdf

From www.diabetesincontrol.com
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Prediabetes’ CV Risk Seen Even at Lowest Thresholds But
coronary disease, stroke, and mortality risks vary by defi-

nition. BMJ

Prediabetes defined by impaired
glucose tolerance or impaired fas-
ting glucose with low thresholds
identified more individuals at in-
creased risk for cardiovascular di-
sease and all-cause mortality than
other definitions of prediabetes, a
meta-analysis showed.

Researchers noted an increased
risk of composite cardiovascular
disease and coronary heart disease
at the lower cut points espoused
by the American Diabetes Associ-
ation of 100 mg/dL (kommentar
100/18 = 5.5 mmol/]) for impaired
fasting glucose, and 5.7% DCCT
for hemoglobin Alc (HbAlc) es-
poused by the American Diabetes
Association.

The large meta-analysis of 53
prospective cohort studies invol-
ving over 1.6 million participants
was reported by Yuli Huang, MD,
of the affiliated Hospital at Shun-
de, Southern Medical University
in China, and colleagues online in

The BMJ.

Compared with individuals
with normal glucose concentra-
tions, those with prediabetes defi-
ned as impaired glucose tolerance
(IGT), or impaired fasting glu-
cose by ADA (IFG-ADA), or by
World Health Organization (IFG-
WHO) criteria had the following

increased relative risks:

Composite CV disease: IFG-ADA
1.13; IFG-WHO 1.26; IGT 1.30
Coronary heart disease: IFG-ADA
1.10; IFG-WHO 1.18; IGT 1.20
Stroke: IFG-ADA 1.06; IFG-
WHO 1.17; IGT 1.20

All cause mortality: IFG-ADA
1.13; IFG-WHO 1.13; IGT 1.32

Although the risk of composite
cardiovascular events and coro-
nary heart disease was higher in
people with mild raised HbAlc
(5.7%-6.4% or 6.0%-6.4%), the
risk of stroke did not reach signifi-
cance, likely due to the small num-
ber of studies analyzed, they said.

“These results support the lower
cutoff point for impaired fasting
glucose according to ADA crite-
ria, as well as the incorporation of
HbAlc in defining prediabetes,”
reported Huang and colleagues.
“More prospective cohort studies
that evaluate the level of HbAlc
and health risks are needed,” they
wrote.

The lower cutoff points identi-
fied by the American Diabetes As-
sociation have been controversial
because of the likelihood of increa-
sing diagnoses on the basis of only
conﬂicting, or at least inconsis-
tent, data linking it with compli-
cations such as all cause mortality
and cardiovascular events. As a
result, it has yet to be adopted by
other international guidelines for
diabetes management, the resear-
chers explained.

The increased risk of all cause
mortality was significantly higher
in the impaired glucose tolerance
group than in groups according

www.dagensdiabetes.se
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to other definitions of prediabetes
(P<0.001). No significant differen-
ces were noted in risks of cardio-
vascular disease, coronary heart
disease, and stroke with different
definitions of prediabetes.

“These suggest that
impaired glucose tolerance is a
stronger risk factor for all cause
mortality, but not for cardiovascu-
lar disease, than other definitions
of prediabetes, which might be
caused by the significant associ-
ation between impaired glucose
tolerance and non-cardiovascular
death, especially cancer mortality,
they noted.

Researchers emphasized that
“prediabetes is not a disease but
rather a risk factor for future di-
abetes and cardiovascular disease,
and the findings in our study do
not mean that pharmacological
treatment is warranted in everyone
with prediabetes.” Further studies
are needed to determine which

results

phenotype of prediabetes can be-
nefit from pharmacological treat-
ment, which in any case should be
individualized on the basis of the
known efficacy and safety of drugs
and accompanied by lifestyle in-
tervention programs, they noted.

Elizabeth Selvin, PhD, of John

Hopkins Bloomberg School’s De-
partment of Epidemiology, who
was not involved in the study, told
MedPage Today that the research
looks rigorous and makes an im-
portant contribution. “There is a
fair amount of controversy regar-
ding pharmacological treatment
in the setting of prediabetes, alt-
hough American guidelines sug-
gest metformin might be appro-
priate in some patients,” she added
in an email.

Prediabetes Definitions

Fasting glucose concentration
ADA 100-125 mg/dLWHO 110-
125 mg/dL

Impaired glucose tolerance (2
hour)

WHO 140-200 mg/dL
Hemoglobin Alc (HbAlc)

ADA DCCT 5.7%-6.4% NICE
DCCT 6.0%-6.4%

Participants in the studies in
the meta-analysis were derived
from the general population, alt-
hough nine of the studies did not
include women. Follow-up ranged
from 2 to 20 years, with a median
duration of 9.5 years. All studies
but one excluded people with fas-

ting plasma glucose concentration
>126 mg/dL.

A key limitation noted by rese-
archers was the absence of adjust-
ments for the future development
of diabetes during the follow-up
period in most studies, which le-
aves it unclear whether the long
term health risk associated with
prediabetes is because of a mild
increase of blood glucose concen-
tration, or because of future pro-
gression to diabetes.

This work was supported by the
National Natural Science Founda-
tion of China

The authors disclosed no poten-
tial conflicts of interest related to
the research.

Primary Source

BM]

Source Reference: Huang Y, et al
“Association between prediabetes
and risk of cardiovascular disease
and all cause mortality: systematic
review and meta-analysis” BM]

2016; DOI: 10.1136/bmj.i5953.
From www.medscape.com
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CGM for up to 180 days, MARD and HbA1c reduction.
Precise study. Eversense® Diab Care

Implantable Submitted to FDA
Already CE marked in Europe

A new implantable continuous
glucose monitoring (CGM) sys-
tem appears to be a safe and ac-
curate alternative to a transcuta-
neous system for patients with
diabetes, according to data publis-
hed in November 2016 Diabetes
CareJournal.

Itis known that continuous glu-
cose monitoring (CGM) systems
can lower mean glucose compared
with episodic self-monitoring of

blood glucose. Implantable CGM

systems may provide additional
benefits.

Implantable CGM systems may
provide additional ease of use over
transcutaneous CGM since fre-
quent sensor insertions through
the skin are not needed and the
transmitter can be removed ea-
sily without the need for sensor
replacement, for example during
personal care,” researchers wrote.
“Furthermore, weekly sensor re-
placement with warm-up time and
the risk of damage to the inserted
sensor is no longer applicable.”

This is truly exciting news be-
cause this can replace the expensive
sensors with an implantable sensor
that is good for 3-6 months. And
even more exciting there are other
CGM implantable systems that
only need to be changed every 12-
18 months that have not yet been
submitted to the FDA. These im-
plantable devices require a minor
surgical procedure that may prove
problematic for some patients.

To add to the body of eviden-
ce, Eversense (Senseonics Inc.)

implanted a CGM sensor in 71

60 DiabetologNytt 2017 Argang 30 Nr 1-2

www.diabetolognytt.se



participants age 18 years and older
with type 1 and type 2 diabetes in
a 180-day multinational-multicen-
ter pivotal trial. Participants used
the CGM system at home and in
the clinic.

CGM accuracy was assessed
during eight in-clinic visits with
the mean absolute relative diffe-
rence (MARD) for venous referen-
ce glucose values >75 g/dL. (4.2
mmol/L) as the primary end point.
Secondary end points included
Clarke Error Grid Analysis and
alarm performance. The primary
safety outcome was device-related
serious adverse events. This trial is
registered with clinicaltrials.gov,
number NCT02154126.

For the implantable CGM sys-
tem, the MARD value against the
reference was 11.1%.

In the hypoglycemic range, de-
fined as 75 mg/dL. (4.2 mmol/L.)
or lower, was less than its ove-
rall performance (40 mg/dL.
{2.2 mmol/L} to 398 mg/dL.
{22.0 mmol/L}): 21.7% vs 11.6%
MARD (P <.001).

According to Clarke Error
Grid Analysis, the estimated cli-
nical performance of the implan-
table CGM system indicated that
99.2% of samples were in the cli-
nically acceptable error zones A
(84.3%) and B (14.9%). In terms
of the in-clinic alarm performance
for the thresholds of hypoglyce-
mia, defined as less than 70 mg/
dL.(3.9 mmol/L), and hyperglyce-
mia, defined as greater than 180
mg/dL.(10 mmol/L), confirmed
detection rates were 81% and 88%,
respectively, with true event rates
of 67% and 90%, respectively.

From baseline to the study’s
conclusion, HbAlc improved
from 7.54% to 7.19%. For those
with a baseline HbAlc of less than
7.5%, HbAlc did not change sig-
nificantly (-0.04%; P =.669) at
the final study visit, according to
a post-hoc analysis. Those with a
baseline HbAlc of 7.5% or greater,

however, experienced a decrease of

0.55% (P <.001).

Kaplan-Meier analysis estima-
ted that 100%, 82%, and 40%
of sensors were functional during
in-clinic sessions at days 45, 90,
and 180, respectively, with a medi-
an sensor life of 149 days.

In terms of safety, the resear-
chers found no severe procedure-
or device-related serious adverse
events. In 11 patients, 14 device-
or procedure-related non-seve-
re adverse events occurred, with
147 devices implanted, use, and
removed.

How It Works: Based on inn-
ovative fluorescence technology
embedded within a tiny sensor,
the Eversense CGM System mea-
sures glucose from interstitial fluid
below the skin surface. The sensor
wirelessly sends glucose data to the
smart transmitter worn on the up-
per arm over the sensor insertion
site. The smart transmitter calcula-
tes the current glucose value along
with the direction it’s headed, how
fast, and whether glucose values
are expected to exceed pre-set low
and high targets. Data and alerts
are simultaneously sent to the
smartphone app that provides re-
al-time tracking, intuitive displays
to help identify patterns, and in-
formation to help stay in range.

“The results from this study in-
dicate that the use of a long-term
implantable continuous glucose
sensor is both effective and safe
and is accurate,” the researchers
concluded. “The results support
implantable CGM as a worthy
alternative to current transcuta-
neous CGM.”

Looking at its features and its
functions, we see that the sensor
lasts up to 90 days; the smart tran-
smitter worn on the body has vibe
alerts; you don’t need a separate
receiver, just your smartphone; it
also have predictive alerts before
reaching low or high glucose alarm
levels, then readings are sent to the
app every 5 minutes; the transmit-
ter is removable and rechargeable;

and the main benefit is you don’t
need expensive disposable sensors.

Practice Pearls:

From baseline to the study’s con-
clusion, HbAlc improved from
7.54% to 7.19%. 99.2% of samp-
les were in the clinically accepta-
ble error zones A (84.3%) and B
(14.9%). With the large number of
readings, it is much more effective
in helping the patient achieve bet-
ter outcomes with less hypoglyce-
mia.

Reference

Kropff J, Choudhary P, Neupane
S, et al. Accuracy and longevity of
an implantable continuous glucose
sensor in the PRECISE study: a
180-day, prospective, multicenter,
pivotal trial. Diabetes Care. 2016
Nov 4. doi:10.2337/dc16-1525.
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Abstract
Accuracy and Longevity of an
Implantable Continuous Glucose
Sensor in the PRECISE Study: A
180-Day, Prospective, Multicen-
ter, Pivotal Trial

Jort Kropff, Pratik Choudha-
ry, Sankalpa Neupane, Katharine
Barnard, Steve C. Bain, Christoph
Kapitza, Thomas Forst, Manuela
Link, Andrew Dehennis, ]. Hans
DeVries
Diabetes Care 2016 Nov;
dc161525. http://dx.doi.
org/10.2337/dc16-1525

OBJECTIVE

It is known that continuous glu-
cose monitoring (CGM) systems
can lower mean glucose compared
with episodic self-monitoring of
blood glucose. Implantable CGM
systems may provide additional
benefits.

RESEARCH DESIGN AND
METHODS

We studied the Eversense (Sen-
seonics Inc.) implantable CGM
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sensor in 71 participants aged
18 years and older with type 1
and type 2 diabetes in a 180-day
multinational-multicenter pivotal
trial. Participants used the CGM
system at home and in the cli-
nic. CGM accuracy was assessed
during eight in-clinic visits with
the mean absolute relative diffe-
rence (MARD) for venous referen-
ce glucose values >4.2 mmol/L as
the primary end point. Secondary
end points included Clarke Error
Grid Analysis and alarm perfor-

mance. The primary safety out-
come was device-related serious
adverse events. This trial is registe-
red with clinicaltrials.gov, number

NCT02154126.

RESULTS

The MARD value against referen-
ce glucose values >4.2 mmol/L was
11.1% (95% CI 10.5, 11.7). Clar-
ke Error Grid Analysis showed
99.2% of samples in the clinically
acceptable error zones A and B.
Eighty-one percent of hypogly-

cemic events were detected by
the CGM system within 30 min.
No device-related serious adverse
events occurred during the study.

CONCLUSIONS

Our results indicate the safety and
accuracy of this new type of im-
plantable CGM system and sup-

port it as an alternative for trans-

cutaneous CGM.

Nybetsinfo 4 december 2016
www red DiabetologNytt

"En skandal. Alldeles for fa personer med hdgt blodtryck
i Sverige ar valbehandlade”. Kardiolog Johan Sundstréom.

Lancet

Johan Sundstrém ir en av de som
varit delaktiga i arbetet med den
jattestudie om blodtryck som
publicerades forra veckan i the
Lancet. I studien har data fran
200 linder mellan 1975 och 2015
sammanstillts. Totalt dr det upp-
gifter fran omkring 20 miljoner
minniskor.

Fran www.lakemedelsvarlden.se
Sara Heyman

Kommentar

Vid typ 1 och 2 diabetes med ne-
fropati dr malet for blodtryck un-
der 130/80 liksom vid typ 1 diabe-
tes i yngre aldrar.

Docent Staffan Bjorck har i BM]
framfort att hos patienter med typ
2 diabetes utan hjirt-kirlsjukdom
bor blodtryck nerat 130/80 efter-
stravas for att forhindra hjire-kirl-
komplikationer, njurskada och
stroke.

Enligt NDR ir det senaste 2
dren allt firre patienter som nir
behandlingsmal, dven med det ho-
gre mattet 140/85

Men idven om det genomsnittliga
blodtrycket i Sverige, liksom i 6vri-
ga hoginkomstlinder, har sjunkit,
ar Johan Sundstrém inte n6jd med
behandlingen av hypertoniker, det

vill siga personer med hégt blod-
tryck, i den svenska sjukvérden.

Han jimfor med Norge och Dan-
mark, och med Kanada, dir statis-
tik visar att tva tredjedelar av alla
hypertoniker ir vilbehandlade,
vilket innebir att de har ett blod-
tryck under 140/90.

| Sverige ar en attondel av hy-
pertonikerna valbehandlade.
— Det 4r nirmast en skandal, siger
Johan Sundstrém. Det finns ing-
en bra anledning till att det ser ut
som det gor. Vi har alla mojlighe-
ter att hitta personerna med hogt
blodtryck och behandla dem.
Johan Sundstrom paminner om
att hogt blodtryck fortfarande ir
den storsta riskfaktorn i virlden
for for tidig d6d. Han menar att
den svenska virden har varit oin-
tresserad och prioriterat annat,
och méjligen lutat sig tillbaka lite
da rokningen har minskat.
— Vi i ldkarkdren maste bli battre
pa att uppticka och behandla hogt
blodtryck, siger han.
Hoéginkomstlinderna  utgor
dock den del av virlden dir blod-
tryck behandlas bist. Det dr i den
delen av virlden som trycket har
sjunkit, medan det genomsnittli-

ga blodtrycket i lig- och medel-
inkomstlidnder har stigit. Framfor
alle giller det i Afrika och Syda-
sien. Det beror frimst pd en ok-
ande aldrad befolkning, men det
ar inte den enda férklaringen.
Johan Sundstrém tror att med-
veten blodtrycksbehandling inte
har kommit ikapp i dessa lin-
der 4n. Tillgangen till hilso- och
sjukvérd spelar sjilvklart in. Men
blodtrycksmediciner finns, och
det dr inga dyra preparat.
Projektet som resulterade i arti-
keln i Lancet, och en helt egen site
pa nitet, har letts av forskare vid
Imperial College i London, men
involverat hundratals  forskare
virlden over inklusive Virldshil-
soorganisationen, WHO.
Resultatet visar att antalet per-
soner med hogt blodtryck i virlden
nu ir 1,13 miljarder. Det dr nistan
en fordubbling jimfort med 1975.
Men i den rika delen av virlden
har det genomsnittliga blodtryck-
et alltsa sjunkit. Det 4r frimst tack
vare blodtryckssinkande medicin,
siger Johan Sundstrém, som ir
hjirtlikare pa Akademiska sjuk-
huset och professor vid institutio-
nen fér medicinska vetenskaper
vid Uppsala universitet.
— Likemedlen spelar en jitte-
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stor roll hir. Sinkningen av blod-
trycket i linder som Sverige beror
nistan uteslutande pa likemedel.

Kan inte en stérre medvetenhet
om livsstil och hilsosammare lev-
nadvanor ocksa spela in?

—Nej, den stora positiva forind-
ringen nir det giller levnadsvanor
ar att folk roker mycket mindre.
Men den vinsten dts i princip upp
av viktokningen. Si det ir god
blodtrycksbehanding som sinkt
trycket, siger Johan Sundstrom.

Faktorerna bakom resultaten i
studien ir inte klarlagda.

En av forfattarna bakom stu-
dien, professor Majid Ezzati vid
Imperial College i London, si-
ger i en kommentar till studiens
publicering att en del av resultaten
med sinkt blodtryck kan hirrs-
ras till totalt sett bittre hilsa och
hégre konsumtion av frukt och

gronsaker. Han papekar ocksa att
tillstaindet hypertoni, det vill siga
hogt blodtryck, tidigare uppticks
idag, och oftare likemedelbehand-
las i héginkomstlinder.

— De hir faktorerna kan ha
balanserat upp effekten av den
okande fetman, som ju 4r en risk-
faktor for hégt blodtryck, siger
Ezzati.

Man tror idag ocksd att mal-
nutrition, fel- eller underniring, i
barndomen kan 6ka risken fér hogt
blodtryck i det vuxna livet. Det
skulle i sa fall ocksd kunna vara
en forklaring till hypertonin i de
fattigaste linderna, papekar Majid
Ezzati. Och han konstaterar:

— Hogt blodtryck ir inte lingre
associerat med vilstind, som det
var 1975. Det idr nu ett stort hil-
soproblem sammankopplat med
fattigdom.

Hogt blodtryck

Blodtryck idr det tryck som upp-
star i kirlen nir blodet pumpas
runt. Blodtryck som miter over
140 mmHg systoliskt (vid hjir-
tats sammandragning) och 90 di-
astoliskt (vid hjirtats utvidgning)
klassas som hypertoni, eller hogt
blodtryck.

Nir trycket 4r hogt i blodkir-
len utsitts kirlviggarna for extra
pafrestning och det blir svirare
for hjirtat att pumpa runt blodet.
Risken att fa bland annat stroke
och hjirtinfarkt 6kar. Hyperto-
ni dr den storsta riskfaktorn for
hjirt- kirlsjukdom.

Hypertoni  beriknas orsaka
omkring 7,5 miljoner dédsfall glo-
balt om aret.

Nyhetsinfo 22 november 2016
www red DiabetologNytt

Varldsdiabetesdagen i Umea 14 november.
Rod Bok om lagt blodsocker

Att fa lagt blodsocker, si kallad
hypoglykemi, dr en av de storsta
ridslorna for personer med dia-
betes. Hypoglykemier orsakas av
sjilva behandlingen, antingen in-
sulinbehandlingen eller vissa for-
mer av tablettbehandling.

Vid tablettbehandlad typ 2 di-
abetes dr det SU-preparat som kan
ge hypoglykemi. Dessa anvinds
flitigt i varden och stir som an-
drahandsval pd Socialstyrelsens
rekommendationslista vid diabe-
tesbehandling — trots att det finns
nya alternativ med mycket mindre
risk for hypoglykemier.

- Att dessa SU-preparat an-
vinds dr en ekonomisk friga men
nu kriver vi att de byts ut i re-
kommendationslistorna. Det ser
lite olika ut i landstingen, vissa
fortsitter anvidnda preparaten,
andra inte. Med de rikdlinjer vi
har ligger Sverige i bakvattnet for
diabetesbehandling, siger Mona
Landin-Olsson, ordforande for
Sveriges  diabeteslikare (SFD,

Svensk Forening for Diabetologi).

Pi Virldsdiabetesdagen pre-
senteras ROD BOK som kort be-
skriver vad hypoglykemi ir, hur
det kan behandlas och hur det
kan undvikas. ROD BOK kom-
mer fran NDT, Nationella Dia-
betesteamet, som samlar hogsta
kompetensen frin sjukvird och
patientorganisation inom diabe-
tes. En av punkterna i boken ir att
man bor vixla 6ver till nya like-
medel vid typ 2 diabetes.

Nationella Diabetesteamet ar-
betar for att sprida information
och kunskap om diabetes, samt
verka for god vard och 6kad livs-
kvalitet hos personer med dia-
betes. I NDT ingar Svenska Di-
abetesforbundet (SDF), Svensk
Férening for Diabetologi (SFD),
Barnlikarféreningens — delforen-
ing for endokrinologi och diabe-
tes (BLFed), Svensk Forening for
Sjukskoterskor i Diabetesvard
(SESD) och Dietisternas Riks-
féorbund (DRF).

ROD BOK ligger éverst till hé-
ger pa www.dagensdiabetes.se

som en klickbar pdf skrift.

Se ocksa3 sid 55.

Nybhetsinfo 9 november 2016
www red DiabetologNytt

RODBOK

Om Iagt blodsocker vid diabetes
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Diabetesfondens stipendiater ar utsedda.
Joey Lau Borjesson, Jakob Wikstrom och Karl Baco

Diabetesfonden har beslutat att
tilldela Joey Lau Borjesson, Upp-
sala universitet 200 000 kr, Jakob
Wikstrém, Karolinska Institutet
200 000 kr och Karl Bacos, Lunds
universitet 100 000 kr.

—Idag finns stor kunskap finns
hos de viletablerade forskarna
som vi arligen stédjer, men vi vill
ocksa lyfta fram och uppmuntra
framtidens diabetesforskare, si-
ger Fredrik Londahl, ordférande i
Diabetesfonden.

Tillsammans med Diabetes-
fondens vetenskapliga rid har Di-
abetesfondens styrelse beslutat att
tilldela tre stipendiater som har
potential att bidra till viktiga fram-
steg inom diabetesforskningen.

Langerhanska &ar studeras

Joey Lau Bérjesson har i sin forsk-
ning identifierat olika populatio-
ner av Langerhanska 6ar dir vissa
oar med hog blodf6rsérjning hade
overldgsen funktion medan andra
oar var vilande och hade lag syre-
sittning. Bade typ 1- och typ 2-di-
abetes utmirks av att vissa Lang-
erhanska 6ar (bestiende frimst av
insulinproducerande celler) snabbt
tappar sina insulinproducerande
celler medan andra ir forskonade
till senare i sjukdomsprocessen.
Orsaken till denna heterogenitet
ir okind. Joeys arbete fortsitter
nu med att undersoka om de funk-
tionellt aktiva darna har en 6kad

benigenhet for stress samt okad
igenkdnning av immunforsvaret.

—Diabetesfondens  stipendium
ar ett forsta bidrag till rekrytering
av min forsta doktorand, berittar
Joey Lau Bérjesson.

Mitikondriernas roll
i sarlakning

Jakob  Wikstroms forskning
handlar om cellens kraftstationer,
de si kallade mitokondrierna, och
deras roll i sirlikning. Mitokond-
rier producerar cellens energimo-
lekyl ATP vilken behévs for de
allra flesta cellfunktioner. Just nu
undersoker han hur mitokondrier-
na paverkar sarlikning i kroniska
sar sisom diabetesfotsir. Denna
forskning idr en sk bedside - to -
bench studie ddr vi utgdr frin sir-
prover frdn patienter.

—Stipendiet ger mig mojlighet
att fortsitta uppbyggnaden av
min forskargrupp, t ex att anstilla
postdoktorer som kommer att ge-
nomfora experimenten. Stipendiet
fungerar ocksi som en uppmunt-
ran och inspiration, berittar Jakob

Wikstrom.

Insulinproducerade cellers
roll vid insjuknande i typ
2-diabetes

Karl Bakos har under de senaste
dren undersokt hur epigenetiska
forindringar, dvs forindringar pa
DNA som paverkar genaktivitet

utan att indra DNA-sekvensen,
paverkar de mogna insulinpro-
ducerande cellerna och hur detta
kan bidra till utvecklandet av typ
2-diabetes. Nu framéover vill han
undersoka hur epigenetiken styr
vara stamceller att utvecklas till
insulinproducerande celler.
—Stipendiet betyder mycket,
eftersom det bidrar till att vi kan
bérja bygga vidare pi de prelimi-
nira data vi har och utveckla pro-
jektet. Och for mig personligen
som ir i ett stadie av min forskar-
karridr dir jag inte riktigt “vant”
mig vid att fa anslag, s dr det fan-
tastiskt kul varje gang det hinder,
berittar Karl Bacos.
Diabetesfonden (Stiftelsen
Svenska Diabetesférbundets
Forskningsfond) stédjer forskning
for att hitta orsaker till och bote-
medel mot diabetessjukdomarna.
Under 2015 delades 17 miljoner ut
i anslag till diabetesforskning. Di-
abetesfonden arbetar dven for att
oka kunskapen kring diabetes och
verkar for ett lingt och friske liv
for de som lever med sjukdomen.
Diabetesfonden fir inga statliga
bidrag och ir dirfor helt beroen-
de av gavor frin enskilda personer
och foretag. Stod den viktiga dia-
betesforskningen pi www.diabe-
tesgavan.se eller till BG 900 9010.

Nybhetsinfo 15 november 2016
www red DiabetologNytt

Economic and Health Outcomes Model of Type 2
Diabetes Mellitus (ECHO-T2DM), en mikrosimulerings-
modell for typ 2 diabetes. Pharmacoeconomics

I dagarna har IHE Institiutet f6r
Hilsoekonomi Malmé dven publi-
cerat en ny valideringsartikel for
the Economic and Health Out-
comes Model of Type 2 Diabe-
tes Mellitus (ECHO-T2DM), en

mikrosimuleringsmodell for typ 2
diabetes.

Validation of the Economic and
Health Outcomes Model of Type
2 Diabetes Mellitus (ECHO-

T2DM)
Willis M, Johansen P, Nilsson A
and Asseburg C

Type 2 diabetes mellitus (T2DM)
is chronic and progressive disease
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and economic evaluation requires
that the benefits and costs of tre-
atment interventions be captured
over the long run using economic
simulation modeling techniques.
From a modeling standpoint,
T2DM ranks among the most
challenging disease areas due to
its impact on multiple inter-rela-
ted organ systems and multiple
treatment goals (including blood
glucose, blood pressure, and blood
lipids).

The usefulness of a model de-
pends, naturally, on its ability
to accurately predict health and
economic outcomes of patients
in real-life treatment settings and
users of model results need to be
assured of the soundness of model
predictions. External validation is
defined in applicable guidelines as
replicating clinical trials or data
registries with a model and com-
paring the model predictions with
the actual observed results (IS-
POR/SMDM). Models of T2DM
have been at the forefront of mo-
del validation, in part because mo-
deling the complex multi-organ
pathophysiology usually requires
advanced programming (often
using compiled code) resulting in
reduced transparency.

ECHO-T2DM (v. 2.3.0) is a
stochastic, micro-simulation (i.e.,
patient-level) model, suitable for
estimating long-term cost-effec-
tiveness of T2DM interventions.
Recent model upgrades created
the need for a new model valida-
tion. We followed the principles
espoused by ISPOR/SMDM.
Specifically, study characteristics
were entered into ECHO-T2DM
to replicate 12 clinical studies (in-
cluding 17 patient populations).
Model predictions for 202 study
endpoints were then compared to
observed values using established
statistical techniques. Sub-group
analyses were conducted separa-
tely endpoints from studies used
to construct the model and those
independent of the model and by

type of endpoint (microvascular,
macrovascular, or mortality).
Using  established
techniques, model predictions ag-
reed generally well with observed
clinical endpoints. Plotting pre-
dictions versus observed wvalues,
for example, found that most data
points lie close to the 45-degree
line, which corresponds to perfect
match, and there was no clear pat-
tern for under- vs. over-prediction.
The R2 value was about 0.90 and
an F test of perfect match could
not be rejected, indicating good
fit. Good fit was found for both
dependent and independent end-
points, separately. Despite smaller
sample sizes, fit was also reasona-
bly good for individual types of
endpoints as well, albeit with a
tendency to over-predict mortali-
ty and rejection of the F test for
macrovascular endpoints. ECHO-
T2DM continues to match health
outcomes trials in
T2DM, with prediction accuracy
similar to other leading models of

T2DM.

statistical

in clinical

Pharmacoeconomics. 2016 Nov
12. [Epub ahead of print]
Validation of the Economic and
Health Outcomes Model of Type
2 Diabetes Mellitus (ECHO-
T2DM).

Willis M1, Johansen P2, Nilsson
A2, Asseburg C2.

Author information

Abstract

BACKGROUND:

The Economic and Health Out-
comes Model of Type 2 Diabetes
Mellitus (ECHO-T2DM)
developed to address study ques-
tions pertaining to the cost-effec-
tiveness of treatment alternatives

was

in the care of patients with type
2 diabetes mellitus (T2DM). Na-
turally, the usefulness of a model
is determined by the accuracy of
its predictions. A previous version

of ECHO-T2DM was validated

against actual trial outcomes and

the model predictions were gener-
ally accurate. However, there have
been recent upgrades to the model,
which modify model predictions
and necessitate an update of the
validation exercises.

OBJECTIVES:

The objectives of this study were
to extend the methods available
for evaluating model validity, to
conduct a formal model validation
of ECHO-T2DM (version 2.3.0)
in accordance with the principles
espoused by the International So-
ciety for Pharmacoeconomics and
Outcomes Research (ISPOR) and
the Society for Medical Decision
Making (SMDM), and secondari-
ly to evaluate the relative accuracy
of four sets of macrovascular risk

equations included in ECHO-
T2DM.

METHODS:

We followed the ISPOR/SMDM
guidelines on model validation,
evaluating face validity, verifica-
tion, cross-validation, and exter-
nal validation. Model verifica-
tion involved 297 ‘stress tests’, in
which specific model inputs were
modified systematically to ascer-
tain correct model implementa-
tion. Cross-validation consisted
of a comparison between ECHO-
T2DM predictions and those of
the seminal National Institutes
of Health model. In external vali-
dation, study characteristics were
entered into ECHO-T2DM to
replicate the clinical results of 12
studies (including 17 patient po-
pulations), and model predictions
were compared to observed values
using established statistical techni-
ques as well as measures of avera-
ge prediction error, separately for
the four sets of macrovascular risk
equations supported in ECHO-
T2DM. Sub-group analyses were
conducted for dependent vs. in-
dependent outcomes and for mi-
crovascular vs. macrovascular vs.
mortality endpoints.
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RESULTS:

All  stress tests were passed.
ECHO-T2DM replicated the Na-
tional Institutes of Health cost-ef-
fectiveness application with nume-
rically similar results. In external
validation of ECHO-T2DM, mo-
del predictions agreed well with
observed clinical outcomes. For
all sets of macrovascular risk equ-
ations, the results were close to the
intercept and slope coefhcients
corresponding to a perfect match,
resulting in high R 2 and failure
to reject concordance using an F
test. The results were similar for
sub-groups of dependent and in-
dependent validation, with some
degree of under-prediction of ma-
crovascular events.

CONCLUSION:

ECHO-T2DM  continues to
match health outcomes in clinical
trials in T2DM, with prediction

accuracy similar to other leading
models of T2DM.

Lis mer om hilsoekonomiska si-
muleringsmodeller (PDF)
Hilsoekonomiska simuleringsmo-
deller ir viktiga verktyg for kost-
nads- ekvitetsanalyser av nya like-
medel och medicinska teknologier.
IHE har méngirig erfarenhet av
att  utveckla hilsoekonomiska
modeller inom flera sjukdomsom-
rdden sisom diabetes, cancer och
Parkinsons sjukdom.
Modellutformningen bestims
av modellanalysens natur och

komplexa simuleringar blir allt
vanligare, vilket i sin tur stdller
okade krav pi modellernas trans-
parens och validitet. Nyligen publ-
icerades ddrfor en artikel som va-
liderar the IHE Cohort Model of
Type 2 Diabetes, en kohortmodell
utvecklad av IHE f6r hilsoekono-
miska analyser av typ 2 diabetes

(sida 4-5).

http://www.ihe.se/
filearchive/2/2444/THE%20
information%204_2014.pdf
Pharmacoeconomics 2016
Publicerad online: 12 november
2016
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OGTT identifierar riskindivider for ny hjartinfarkt/stroke.

Viveca Ritsinger, avhandling. Karolinska.

Oupptéackt sockerstérning dkar riskerna efter hjartinfarkt

Hjdrtpatienter med oupptickt
sockerstorning  16per  betydligt
storre risk att drabbas av en ny
hjartinfarke eller stroke, visar en
ny forskningsstudie med stdd frin
Hjirt-Lungfonden. Ett enkelt
sockertest kan identifiera riskindi-
vider, OGTT oralt glukos tolerans
test — men det genomfors bara pd
vissa sjukhus i landet.

— Sockerstérningar kan leda till
typ 2-diabetes och 6kar risken for
hjarekirlsjukdom. Det iar glad-
jande att forskningen ger bittre
kunskap om kopplingen mellan
sjukdomarna.

Den kunskapen méste s snabbt
som mojligt komma patienter i
hela Sverige till del genom nya be-
handlingsriktlinjer, siger Kristina
Sparreljung, generalsekreterare for
Hjirt-Lungfonden.

I dag har 450 000 svenskar di-
abetes, varav de flesta typ 2. Per-
soner med diabetes ir dverrepre-
senterade bland de som drabbas
av hjirtinfarke, och l6per efter
hjirtinfarkten en okad risk for

stroke, hjirtsvike och ytterligare
hjartinfarkeer.

Den nya forskningsstudien,
med stdd av Hjirt-Lungfonden,
visar att dven personer med tidiga-
re okinda sockerstorningar loper
okad risk for komplikationer nir
de har drabbats av en hjirtinfarke.

Ett sockertest efter en hjirtin-
farkt kan identifiera de som har
ouppticke sockerstorning, och ge
mojlighet f6r varden att pabérja
forebyggande behandling for att
undvika ytterligare hjirtinfarkeer.
Metoder for att forhindra en an-
dra hjirtinfarkt ar bland annat att
stddja personer att forindra lev-
nadsvanor som rokning och fysisk
inaktivitet, samt att sitta in blod-
fetessinkande och blodproppsfore-
byggande likemedel.

— Uppét hilften av de som
drabbas av hjirtinfarkt har en
sockerstérning utan att veta om
det. Ett enkelt sockertest skulle
vara mycket virdefullt, eftersom
det signalerar ogynnsam prognos
och ger mojligheten att péverka

sitt blodsocker och sin risk. I dag
ir det bara vissa sjukhus som gor
de hir testerna och det ingar inte
i de nationella riktlinjerna, siger
Viveca Ritsinger, forskare pa Ka-
rolinska Institutet.

Hjirt-kirlkomplikationer — ar
den vanligaste dodsorsaken hos
personer med diabetes. Koppling-
en mellan sjukdomarna ir tydlig,
ddremot forstir man innu inte
de exakta mekanismerna. Av-
handlingen visar att dagens be-
handlingsmetoder behéver kom-
pletteras med nya strategier. Om
forskningen kan 16sa gitan om hur
diabetes och hjirtsjukdom hinger
ihop si skulle tusentals hjirtin-
farkter kunna forhindras i Sverige
varje 4r.

Viveca Ritsingers avhandling:
- Causes and mechanisms for an
adverse outcome in patients with
glucose abnormalities and cardio-
vascular disease — epidemiological
and biochemical analyses

Causes and mechanisms of an
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Abstract

Background: Diabetes and pre-
viously undetected glucose abnor-
malities are common in patients
with acute myocardial infarction
(AMI). It is well established that
patients with diabetes have a hig-
her mortality rate after coronary
events than patients without dia-
betes but the complication pattern
in a contemporary perspective,
the impact of glucose control and
whether unknown glucose abnor-
malities affect the longterm prog-
nosis is less well studied. Data on
the prognostic implications of adi-
pokines in patients with prevalent
coronary heart disease are contra-
dictory and long-term outcome
studies are lacking.

Aims:

To identify high-risk individuals
and study long-term prognosis by

1. Investigating the lasting effect
of intensified, insulin-based gluco-
se control on mortality after AMI
in patients with diabetes.

2. Analysing mortality and morbi-
dity patterns after AMI in patients
with newly discovered glucose ab-
normalities.

3. Investigating complication pat-
terns after a first percutaneous
coronary intervention.

4. Analysing the significance of
adiponectin and leptin as biomar-
kers of cardiovascular complica-
tions. Glucose control and morta-
lity after AMI: 306 patients with
AMI and diabetes were randomi-

sed to intensified insulin-based
glycaemic control while 314 served
as controls in the DIGAMI-study.
During a mean follow-up of 7.3
years 90% of the study population
died. The median survival was 2.3
years longer in patients receiving
intensified insulin-based glycae-
mic control after AMI (7.0 years)
compared to patients in the con-
trol group (4.7 years).

Impact of undetected glucose
abnormalities on long-term out-
come after AMI: Patients (n=167)
with  AMI and healthy con-
trols (n=184) without previously
known diabetes (included in the
GAMI study) were investigated
with an oral glucose tolerance test
(OGTT) at the time of hospital
discharge (patients) or at inclusion
(controls). Cardiovascular events
(cardiovascular mortality, AMI,
heart failure and stroke) during 10
years of follow-up were more fre-
quent in patients with abnormal
glucose tolerance than in patients
with normal glucose tolerance
and in controls. Abnormal glu-
cose tolerance at the OGTT was
independently  associated with
future cardiovascular events af-
ter an AMI (HR 2.30; 95% CI
1.24-4.25, p=0.008) in contrast to
HbAlc (p=0.81) and fasting blood
glucose (p=0.52).

Long-term outcome after coro-
nary artery disease and revascu-
larisation: High event rates of
mortality, heart failure, myocar-
dial infarction and stroke were
demonstrated after a first percuta-
neous coronary intervention in
patients with diabetes followed up
to five years after inclusion in the
Swedish Coronary Angiography
Angioplasty Registry (SCAAR)
between 2006-2010 (n=58891,
19% with diabetes). Diabetes was
an independent predictor for mor-
tality and cardiovascular events.
Insulin-treated patients were at a
particularly high risk. Adiponectin
and leptin as biomarkers for iden-
tifying high risk patients: In 180

patients with AMI and without di-
abetes (the GAMI cohort) elevated
levels of adiponectin at discharge
independently predicted mortali-
ty (HR 1.79; 95% CI 1.07-3.00,
p=0.027) but not cardiovascular
events the coming decade. High
levels of leptin at day 2 were asso-
ciated with cardiovascular events
during the first seven years but did
not predict mortality.

Conclusion:

Diabetes and previously unde-
tected glucose abnormalities are
common in patients with corona-
ry events and their presence has
a negative influence on the prog-
nosis. Despite improved longevity
patients with diabetes are still at
increased risk for mortality and
cardiovascular complications. An
OGTT, but not HbAlc, identifies
patients with previously undetec-
ted glucose abnormalities at incre-
ased cardiovascular risk the next
coming 10 years. These findings
support that an OGTT should be
considered as an important screen-
ing tool after AMI. High levels of
adiponectin and leptin identifies
patients with compromised outco-
me after AMI. Future studies are
warranted to confirm their role as
suitable biomarkers. Finally a close
follow-up of patients with glucose
abnormalities is advocated where
multifactorial treatment is impor-
tant to improve long-term survival
after AMI. The present studies do
also underline that new treatment
strategies are highly warranted.
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edtalsrekommendation 2016.
Antal pat/diabetesskoterska pa vardcentral T2DM,
barndiabet- och vuxendiabet mott T1IDM. 400/200/70

Ledtalsrekommendationerna,
d.v.s. hur minga patienter som en
diabetessjukskoterska 1,0 tjinst
bér ansvara fér, ir uppdaterade
161009. Mot bakgrund av att de
nationella riktlinjerna frin So-
cialstyrelsen framhaller att om-
vardnadsatgirder vid diabetes
leder till forbittrad diabetesvard,
andelen nyanlinda med diabetes
okar och nya tekniska hjilpmedel
lanserats har en uppdatering av
ledtalen gjorts.

Ledtalet 400 patienter/
100 % Diabetessjukskoterska
1,0 tjinst - primirvard

Ledtalet 200 patienter/

100 % Diabetessjukskoterska
1,0 tjinst — sjukhusansluten
diabetesvird-vuxen

Ledtalet 70 patienter/
100 % Diabetessjukskoterska
1,0 tjinst — sjukhusansluten-barn

Svenska Diabetesforbundet och
Svensk Foérening for Diabetologi
har stillt sig bakom rekommen-
dationen gillande ledtal.

Ledtal
— diabetessjukskoterskor

Inledning
SESD har fort fram begreppet led-
tal, d.v.s. antalet patienter med di-
abetes som varje diabetessjuksko-
terska ansvarar for. Nu dr det dags
for uppdatering av dessa ledtal.
Nya tekniska hjilpmedel un-
derlittar vardagen fér manga per-
soner som lever med diabetes, men
som kriver stod fran diabetessjuk-
skoterskor. Nyanlinda som har el-
ler fir diagnosen diabetes behéver
ocksé extra stod.

Bakgrund
Att personer med diabetes ska ha
rite till god och jimlik vard ir en
viktig fraga for SESD och som ett
led i detta har det utarbetats en
rekommendation om hur mainga
patienter som anses vara rimligt
att ha per heltidstjinst som diabe-
tessjukskoterska. Att diabetessjuk-
skoterskor gor skillnad har nyligen
pavisats i en metaanalys (1).
Svenska Diabetesférbundet och
Svensk Forening for Diabetologi
har stillt sig bakom rekommenda-
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tionen gillande ledral.

SESD genomforde 2009 en
tidsstudie pa 23 vérdcentraler som
ligger till grund for de ledtal som
vi anvinder idag. En diabetessjuk-
skoterska inom primirvarden bor
inte ha fler 4n 400 diabetespatien-
ter for att tillgodose kraven pa vird
av god kvalitet.

Studien visade ocksd att en-

dast var femte vardcentral
kunde erbjuda  gruppbaserad
patientutbildning.

Slutsatsen var att det behovs
i det nirmaste en fordubbling av
den tid diabetessjukskoterskor
inom primirvirden bér dgna at
diabetespatienterna for att Social-
styrelsens rekommendationer ska
kunna forverkligas.

Prioritering av diabetesvirden
inom primirvarden ir en l6nsam
satsning d& de stora kostnaderna
framfér allt beror pa sjukdomens
komplikationer (2).

Socialstyrelsens reviderade na-
tionella riktlinjer for diabetesvird
publicerades februari 2015 (3). Alle
storre vikt liggs pd omvardnad av
personer med diabetes. Nigra ex-
empel 4r munhilsa vid diabetes
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och grupputbildning av patienter
samt kulturellt anpassad utbildning
som enligt Socialstyrelsen har god
effeke pd glukoskontroll (3). Det
sistnimnda torde vara en angeligen
fraga da antalet nyanlinda med di-
abetes forvintas stiga.

Fler patienter med typ-1 dia-
betes kommer att erbjudas insu-
linpumpbehandling, da en studie
fran Nationella Diabetes registret
har visat att patienter som har in-
sulinpumpbehandling 16per en
halverad risk for hjirckirl sjuk-
dom jimfort med 4-dos insulinbe-
handling (4). Detta tillsammans
med utveckling inom tekniska
hjilpmedel stiller krav pa mer tid
for utbildning och analyser av glu-
kosvirdet for att stodja patienter
till battre glukos- och metabolisk
kontroll och dirmed méjlighet till
normoglykemi och minskad risk
for komplikationer.

Socialstyrelsen publicerade i
februari 2015 en utvirdering som
visade att andelen diabetessjuk-
skoterskor vid sjukhusens diabe-
tesmottagning har minskat med
20 % (n=210/257) sedan 2011.

Motsvarande minskning har
inte konstaterats inom primarvard
(n=1422) (5). Avslutningsvis rap-
porterar Socialstyrelsens att dia-
betessjukskoterskor inom primir-
virden dgnade 22,4 timmar/vecka
it diabetesrelaterade uppgifter. I
rapporten finns inte motsvarande
berikning for diabetessjukskoter-
skor vid sjukhusansluten mottag-
ning (5).

I sammanfattningen konsta-
teras mot bakgrund av att de na-
tionella riktlinjerna framhaller att
omvérdnadsatgirder vid diabetes
leder till forbittrad diabetesvard,
andelen nyanlinda med diabetes
okar och nya tekniska hjilpme-
del lanserats finns all anledningen
att gora en uppdatering av dessa

ledtal.

Syfte
I syfte att ge landstingen ett un-
derlag for vad som anses rimligt

gillande antalet patienter per dia-
betessjukskoterska anser SESD det
befogat att revidera arbetet gillan-
de ledral som togs fram ar 2009.

Metod

A) Nationell kartliggning inom
primirvirden gillande andelen
diabetessjukskoterskor per patient,
jamforelse frin 2006 till 2013, ut-
ford av Doktorand Rebecka Hus-
dal.

B) Nuldgesbeskrivning frin 15
antal geografiskt spridda primir-
vardsenheter i Sverige utférd av
SESDs styrelse.

Nuldgesbeskrivning  frin 12
antal sjukhusanslutna diabetesk-
liniker i Sverige, utférd av SFSDs
styrelse.

En enkit utskickad till 9 antal
barn- och ungdomskliniker i Sve-
rige utford av Gunnel Viklund,
Diabetessjukskoterska och medici-

ne doktor, Astrid Lindgrens barn-
sjukhus, KS.

Resultat
1. Primérvard - diabetes
Husdals et.al., publicerade 2016
(6) en studie, som visar att sedan
2006 har antalet vardcentraler i ri-
ket 6kat och enheterna blivit min-
dre, men med 6kat antal patienter
med typ 2-diabetes. For diabetes-
sjukskoterskor har antalet heltids-
tjanst per 500 diabetespatienter
okat frin 0.64 tjanst for ar 2006
till 0.79 tjinst for ar 2013., men
spridningen i landet ir stor, frin
0,52 till 1,12 heltidstjinst. Om
andelen  diabetessjukskoterskor
per 500 patienter hade varit 1,2 di
hade malet uppnitts, dvs 400 pa-
tienter/diabetessjukskéterska.
Uppfoljningsstudien visar dven
att  diabetessjukskéterskor  har
mer tid per vecka avsatt for sina
diabetespatienter, frin 18 timmar
ar 2006 till 20 timmar ir 2013.
Utover den okade bemanningen
av diabetessjukskoterskor har fler
véirdcentraler, cirka 30 procenten-
heter, minst en diabetessjukskoter-
ska med 15 hogskolepoing i dia-

betesspecifik  hogskoleutbildning
ar 2013 jamfort med 2006 (6).
Nuldgesbeskrivningen vid de
15 primirvirdsenheterna visade
motsvarande bild som beskrivits
ovan (Tabell 1). Cirka en fjardedel
av primérvéirdsenheter har uppnitt
mélet avseende 400 patient/100 %
(1,0 ledtal) diabetessjukskoterska.
Variationen mellan inkluderade
primirvardcentraler dr stor, som
exempelvis 407 patienter/200 %
(dvs 2,0 ledtal) diabetessjukskoter-
ska till 543 patienten/0,75 % (0,65
ledtal) diabetessjukskoterska.

Tabell 1 kan ldsas pd www.diabe-
tesnurse.se pdf av hela artikeln

2.Resultat

Sjukhusansluten diabetes-
vard - vuxen

Malet enligt SESDs berikningar
torde vara 200 patienter/diabe-
tessjukskoterska  (heltid) géllan-
de sjukhusansluten diabetesvard
(vuxen). Tabell 2 visar att flertalet
av mottagningarna ligger i under-
kant gillande den tid som diabe-
tessjukskoterskan disponerar rela-
terat till antalet listade patienter.
Den mottagningen med flest an-
talet listade patienter har 1210 pa-
tienter och den med minst antalet
patienter har 90 patienter. Vid den
stora mottagningen avsitts 178
timmar (ledtal 0,64). fér diabetes-
sjukskoterskor och vid den mindre
enheten 16 timmar (ledtal 0,64).

I denna berikning ingar endast
patienter som har diagnosen dia-
betes typ-1, och andelen diabetes-
sjukskoterskor som har avsatt tid
for denna patientgrupp. Beakta att
de flesta mottagningar har i till-
ligg dven patienter med diabetes
typ-2 (varierar mellan 105-370
patienter).

Tabell 2. Se for detalj www.diabe-
tesnurse.se pdf-artikel. Antal lis-
tade patienter med diabetes typ-1
och avsatt tid for diabetes vid 12
sjukhusanslutna  diabetesmottag-
ningar

www.dagensdiabetes.se

DiabetologNytt 2017 Arging 30 Nr1-2

69



Namn Sjukhusansluten Diabetes-
mottagning

Antalet patienter med diabetes
typ-1. Antal timmar/vecka Dia-
betessjukskoterska har avsatt for
diabetes

Se www.diabetesnurse.se pdf-arti-

kel

3. Resultat

Sjukhusansluten diabetes-
vard - barn och ungdom
Nuldgesbeskrivningen gillan-
de sjukhusansluten diabetesvird
(barn och ungdom). Mailet enligt
SESDs berikningar anses vara 70
patienter/diabetessjukskdterska
(heltid).

Tabell 3 visar att flertalet av
mottagningarna ligger i underkant
gillande den tid som diabetessjuk-
skoterskan disponerar relaterat till
antalet listade patienter. Den mot-
tagningen med flest antalet listade
patienter har 790 patienter och den
med minst antalet listade patienter
har 160 patienter. Vid den stora
mottagningen avsitts 184 timmar
for diabetessjukskoterskor och vid
den mindre enheten 72 timmar.
En intressant iakttagelse 4r att
Karolinska Huddinge har 266 lis-
tade patienter Linkoping har 190
patienter, men antalet timmar som
diabetessjukskdterskan har avsatt
for diabetes ir detsamma, dvs 76
timmar.

Tabell 3. Antal listade patienter
med diabetes typ-1 och avsatt tid

for diabetes vid sjukhusansluten
diabetesvird.

Namn Sjukhusansluten Diabetes-
mottagning, Antalet listade pa-
tienter med diabetes typ-1

Antal timmar/vecka Diabetessjuk-
skoterska har avsatt for diabetes
Se www.diabetesnurse.se pdf-arti-

kel

Diskussion
Ledtalen gir at ritt hall, men
med stora variationer i landet.

SESD forordar i nuliget:

Ledtalet 400 patienter/
100 % Diabetessjukskoterska
- primiérvard

Ledtalet 200 patienter/

100 % Diabetessjukskoterska
— sjukhusansluten diabetes-
vard-vuxen

Ledtalet 70 patienter/
100 % Diabetessjukskoterska
— sjukhusansluten - barn

SESD maste argumentera och ar-
beta med politiker och beslutsfat-
tare for att i till en forbdttring av
ledtalen.

Slutsats

Med foreliggande kartliggning
finns argument for ate lokalt, re-
gionalt och nationellt driva frigan
om rimliga ledtal f6r en god dia-
betesvird. P nationell nivd kom-

mer SESD att tillsammans med
nationella diabetesteamet debat-
tera och argumentera fér en god
diabetesvard dir diabetessjuksko-
terskan har en nyckelroll.

Diabetesvirden maste fi ta mer
plats!
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Kostnadsfri webbutbildning. Aldre med diabetes.
Kommunal vard och omsorg. SKL

Du som arbetar inom kommunal
vird och omsorg kan enkelt cka
din kompetens om ildre med di-
abetes genom en helt kostnadsfri
webbutbildning.
Webbutbilrningen Aldre med
diabetes har tagits fram av natio-

nella programridet for diabetes
NPR-D.

Den ir helt kostnadsfri och tar
mindre 4n 2 timmar att gora.

Utbildningen bestar av flera
delar, bland annat om diabetes-
sjukdom, medicinsk behandling,
omvardnad och komplikationer.
De olika delarna kan gora i ett

svep eller delas upp pa flera olika
tillfillen.

Vilkommen att bérja redan idag!
Fran www.skl.se Sveriges kommu-
ner och landsting

Du hittar utbildningen pa
www.aldremeddiabetes.se
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Prolong-studien. Diabetic Medicine. 50 ar med T1DM utan
komplikationer. NDR

Utan komplikationer - trots mer an 50 ar med diabetes

Av de som levt med typ 1 diabe-
tes i mer 4n 50 &r har nistan var
tredje klarat sig utan allvarliga
komplikationer. Och de har vissa
gemensamma karaktiristiska.
Ligre élder, bittre blodsockerkon-
troll, ligre kroppsvikt och ligre
nivder av blodfettet triglycerider
verkar vara skyddande mot kom-
plikationer.

Forskarna, som anvint data ur
Svenska Diabetesregistret har jim-
fort diabetespatienter som under
50 ar eller mer har undgatt allvarli-
ga komplikationer med de som har
drabbats, totalt 1 023 patienter.

Patienterna foljdes i tio ar och
under den perioden registrerades
dessutom hur manga av dem som
var komplikationsfria nir stu-
dien bérjade men som utvecklade
komplikationer.

Av de 1 023 drabbades 44 pro-
cent av skador i de storre blodkar-
len, hjirt- kirlsjukdom och stroke
(makrovaskuldra skador). 52 pro-
cent utvecklade skador pa de fina
blodkirlen, njurar, gon och ner-
ver (mikrovaskulira skador).

Den tredje gruppen var de som
hade klarat sig,

31 procent eller 319 personer
som varken hade makro- och mik-
rovaskulira sjukdomar.

Ar det inte forvinande si minga,
31 procent, klarat sig fran allvarliga
mikro- och makrovaskulira kom-
plikationer trots typ 1 diabetes i mer
dn 50 dr?

Samuel Adamsson Eryd: Bade ja
och nej. T en amerikansk studie
dir man intervjuade 405 patien-
ter som levt med typ 1 diabetes i
over 50 dr uppgav nistan hilften
(46.8%) att de inte haft nagra
mikrovaskulira komplikationer.
En liknande studie i Storbritan-
nien fann att endast var tredje per-

son hade haft angina (kidrlkramp)
eller hjirtinfarke, och endast 36%
av individerna uppvisade tecken pd
njurskador. Utifran detta later det
inte orimligt att en s stor andel av
langtids-overlevarna ir helt kom-
plikationsfria. Men vad vi vet har
dessa siffror inte visats tidigare i ett
s stort och omfattande material
som Nationella Diabetesregistret.
Man far dock betinka att det ir en
selekterad grupp vi studerat. Fler-
talet individer kan ha hunnit do
eller drabbats av komplikationer si
tidigt att de inte hunnit inkluderas
i Nationella Diabetesregistret som

startade 1996.

Peter Nilsson: Ja, detta ir for-
vanande och maste forskas pa. I
PROLONG-studien (se linkar
nedan) gar vi mera in pa mekanis-
mer och genetik.

Hur kan man forklara att det ir de
yngre som klarat sig? Kan det bero
pa att de, dtminstone de sista decen-
nierna, fatt bittre behandling, bitt-
re insuliner, bittre blodtrycks- och
blodfettssinkande behandlingar? El-
ler kan man tinka att det dr "bitr-
re” att fi diabetes som barn/fung?

Samuel Adamsson Eryd: Nja, att
de idr lite yngre 4n de som fitt
komplikationer ir inte si konstigt.
Bide mikro- och makrovaskulira
komplikationer ir tydligt koppla-
de till dlder. Ju ildre man ir de-
sto storre dr risken. Bortsett frin
alder ar hogt blodsocker den frim-
sta riskfaktorn for att drabbas av
komplikationer dven for personer
som levt linge med diabetes typ 1.
Men ju lingre man levt med di-
abetes typ 1 desto mindre farligt
verkar hégt blodsocker vara.
Sannolikt beror avsaknaden
av komplikationer inte enbart pa
att dessa individer varit duktiga

pa att behandla sin diabetes. Det
skulle ocksd kunna vara sa att de
har genetiska forutsittningar som
skyddar dem fran de skadliga
langtidseffekterna av ett forhojt
blodsocker. Individerna i studien
fick sin diabetesdiagnos under
50-talet eller tidigare d4 tillgangen
till avancerade insulin och hjilp-
medel var betydligt mer begrinsat
in idag. Forbittrade behandlingar
bide gillande blodsocker, blod-
tryck och blodfetter har sikert
spelat viss roll. Men i slutinden
handlar det nog inda om att vil-
ja ritt fordldrar. Om dina forild-
rar lever linge 4r det sannolikt att
dven du gor det.

Vir studie kan inte ge svar pa
vilket samband det finns mellan
alder vid diagnos och risken for
komplikationer. Fér att besvara
detta skulle man behova f6lja alla
patienter fran det datum de fir sin
diagnos och 50 ar framét i tiden. I
var studie ingar endast de indivi-
der som levt tillridckligt linge for
act hinna bli med i Nationella Dia-
betesregistret (som startade 1996).
Vi har alltsd ingen information om
de patienter som fick sin diabetes-
diagnos pid exempelvis 50-talet
men som hunnit d6 eller drabbas
av mikro- eller makrovaskulira
komplikationer innan diabetesre-
gistret startade. Det dr en intres-
sant friga som vi nog fér spara till
en framtida studie.

Peter Nilsson: Manga tror att alder
vid diabetesdebut (typ 1) spelar roll,
att det dr bittre att f sjukdomen i
barndomen in i strax innan puber-
teten eller under puberteten. Detta
av savil biologiska som hur man
klarar av att skota sin diabetes.

Kan de vara si att risken for kom-
plikationer dr mindre for de som

en lingre tid med diabetes har haft
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béttre behandlingar; till exempel
maltids- och lingverkande insulin,
insulinpump, mdjligheter att sjilv
kontrollera blodsockret och vid be-

hov blodtrycks- och blodfettssinkan-
de terapi?

Samuel Adamsson Eryd: Dagens
avancerade hjilpmedel och like-
medel gir inte att jimféra hur
det var for 50 ar sedan. Data fran
Nationella Diabetesregistret visar
att den forvintade medellivsling-
den for personer med typ 1 dia-

betes har okat signifikant under
2000-talet. Patienter med typ 1
diabetes borjar alltsd komma ifatt
befolkningen i stort nir det giller
medellivslingd.

Peter Nilsson: Detta idr svara fra-
gor, men vi tror pa goda grunder
att modern diabetesvird ger fle-
ra fordelar jimfért med den som
fanns for 40-50 ar sedan nir en
del av dessa nu undersokta patien-
ter insjuknade. Trots allt si kan
ordttvisan vara den att man kan fi

komplikationer trots noggrann be-
handling, samt undga dessa trots
“slarvig” behandling. Hir finns
gator som PROLONG-studien
kan tringa djupare in i in vad ob-
servationsdata i Nationella Diabe-
tesregistret medger.

Lis mer om PROLONG-studien
pa diabetesportalen.se

Nybetsinfo 11 november 2016
www red DiabetologNytt

Vardhandboken, en on-line tjanst fran SKL, och ger dig
uppdaterade rutiner i varden

Hir hittar du som arbetar med
vird och omsorg kvalitetssikrade
metodanvisningar och arbetsme-
toder. Vardhandboken underlittar
det dagliga vardarbetet, 6kar kva-
liteten och ger effektivare vardpro-
cesser. Den innehéiller 115 dmnes-
omriden, www.ardhandboken.se
Den ir oppen for alla och kriver
ingen inloggning.

Tillganglighet
Virdhandboken har hég tillging-
lighet for alla anvindare genom
responsiv design. Du kan ligga
till webbadressen som favorit eller
bokmirke pd din mobilskirm el-
ler surfplatta si visas en ikon med
Virdhandbokens logotyp. Det be-
hévs ingen app, webbsidan anpas-
sas som vanligt till skirmstorleken
du anvinder.

Istillet for att varje enhet ska
ta fram sina rutiner si finns det-
ta rutindokument nationellt. Den
uppdateras l6pande.

Vardhandboken

ras och idr en tjinst fran Sveriges

administre-

landsting och kommuner, och ir
virdefull for dig.

Nedanfér finns som exempel
pa hur blodtrycksmitning ska ske
standardiserat

1. Blodtrycksmitning manuell -
Forberedelser

Forberedelser - [Blodtrycksmit-
ning, manuell] - Blodtrycksmit-
ning vid icke akuta tillstind
- Informera patienten om hur
undersokningen gar till. Patien-
ten ska inte dricka kaffe, te, snusa
eller roka 30 minuter innan blod-
trycksmitning [5,6]. Bade palpa-

torisk ...

2.Blodtrycksmitning, manuell
- Film om tillvigagangssitt vid

blodtrycksmitning

Film om tillvigagingssitt vid
blodtrycksmitning - [Blod-
trycksmitning, manuell] - Hir

kan du titta pd en film som vi-
sar tillvigagingssittet vid blod-
trycksmitning. Filmen visas via
en tjinst som heter Vimeo.

3.Blodtrycksmitning, manuell -
Tillvigagingssitt
Tillvigagingssitt - [Blod-
trycksmitning, manuell] - Tillim-
pa basala hygienrutiner Blodtryck-
et far aldrig mitas i en arm med
fistel f6r hemodialys. Det bér inte
heller mitas i en arm dir lymfkor-
telutrymning utforts i axillen.

4.Blodtrycksmitning, manuell -
Testa dina kunskaper

Testa dina kunskaper - [Blod-
trycksmitning, manuell] - Hir
kan du testa dina kunskaper. Tes-

tet ir ett komplement till texterna
i Virdhandboken. Vad kan hin-
da om du anvinder fel storlek pd
manschetten? Det har ingen bety-
delse vilken storlek som anvinds ...

5.Blodtrycksmitning, manuell -
Andra miatmetoder

Andra [Blod-
trycksmitning, manuell] - Dopp-
ler - Vid mycket laga blodtryck

och hos en patient i chock kan en

mitmetoder -

doppler anvindas istillet for steto-
skop. Blodtrycksmanschetten sitts
pa som vanligt.

6.Blodtrycksmitning, manuell -
Oversikt

Oversikt - [Blodtrycksmitning,
manuell] - Det systoliska blod-
trycket dr det hogsta trycket i de
centrala kirlen nir blodet pum-
pats ut frin den vinstra hjirthalv-
an. Nir hjirtat vilar, mellan varje
hjirtsammandragning, ir trycket i
kirlen ...

Kategori: Alla imnen (A-O), Prov-
tagning och undersékning,

Exempel pa text kring blod-
trycksmatning

Blodtrycket far aldrig mitas i en
arm med fistel for hemodialys.
Det bor inte heller mitas i en arm
ddr lymfkortelutrymning utforts i
axillen.
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Mit alltid i samma arm [2,3]
Placera  blodtrycksmanschetten
2-2,5 cm cm ovanfoér armvecket
Palpera a.radialis eller a.brachialis
for att mita det palpatoriska blod-
trycket (se nedan) for att inte missa
ett “silent gap” (se forklaring under
rubriken Att tinka pd) Ta diref-
ter ett auskultatoriskt blodtryck
(se nedan) Vid 2 mitningar efter
varandra, vinta en minut mellan
mitningarna och tom girna venst-
asen genom att lyfta armen. Tom
ocksa manschetten helt pd luft
Dokumentera datum, klockslag,
lige, arm och manschettbredd

Vid forsta mittillfillet ska blod-
trycket alltid mitas i bida armar-
na. Om patienter ir dldre 4n 60 r,
har diabetes eller medicinerar for
hégt blodtryck bor dven ett stien-
de blodtryck mitas efter 1 minut.

Blodtrycket ir ligst pa natten,
blir hogre pia morgontimmarna
och sjunker pa kvillen [14].

Vid blodtrycksmitning pa mot-
tagning, ta 2-3 blodtrycksvirden
da blodtrycket ofta sjunker lite ef-
ter nigra minuter. Notera medel-
virdet i journalen, med 2 mmHg
nir. Notera alltid i vilken arm
blodtrycket mits sa att blodtryck-
et mits i samma arm efterféljande
mottagningsbesok.

Gor sé hér vid palpatorisk
matning
Placera  blodtrycksmanschetten
stadigt men inte fér hart kring
overarmen (2 fingrar ska kunna
placeras under manschetten). Pal-
pera pulsen i a.radialis (pa tumsi-
dan i handleden) eller a.brachialis
(pa lillingersidan i armvecket).
Pumpa upp manschetten tills
pulsen upphér att kinnas och 30
mmHg till. Slipp sedan ut tryck-
et med 2-3 mmHg/s och vid det
manschettryck dé pulsen dterkom-
mer ir virdet for det systoliska
blodtrycket.

Den palpatoriska metoden ir
mycket bra vid akuta tillstind
ocksd di man forutom ett snabbt
mitt bloderyck fir en kinsla for
patientens tillstind genom att
kinna pulsens fyllnad och hudens
temperatur. Endast det systolis-
ka blodtrycket erhalls med denna
metod.

En snabbare metod, nir iven
ett auskultatoriske blodtryck ska
mitas direkt efter och man bara
vill forsikra sig om att inte mis-
sa silent gap, dr att uppskatta det
systoliska blodtrycket genom att
kinna pd pulsen, pumpa upp
manschetten och notera nir pul-
sen forsvinner och sen slippa ut

luften direkt. Obs! I filmen visas
endast den fullstindiga palpatoris-
ka mitmetoden.

Gor sé hér vid auskultatorisk
matning
Auskultatorisk mitning sker efter
den palpatoriska mitningen.
Palpera ut a.brachialis och ligg
stetoskopet dir pulsen kindes (bra
om man redan kint ut den vid pal-
patoriska mitningen). Pumpa upp
manschetten till 30 mmHg 6ver
det palpatoriska blodtrycksvirdet.
Slapp direfter ut trycket med 2-3
mmHg/sekund. De f6rsta pulsslag
som hors (dven om det ir svagt)
ir det systoliska blodtrycksvirdet.
Ljuden dndrar karaktir och upp-
hér s& smaningom, vilket 4r det
diastoliska blodtrycksvirdet.

Rengdéring av blodtryck-
smanschett och stetoskop
Rengor blodtrycksmanshett och
stetoskop med alkoholbaserat yt-
desinfektionsmedel med tensider
efter mitningen.

Hir kan du titta pad en film
som visar tillvigagangssittet vid
blodtrycksmitning.

Nyhetsinfo 11 november 2016
www red DiabetologNytt

Varden i siffror ar en ny webbplats med aktuella,
kvalitetssakrade data fran olika kallor inom svensk
halso- och sjukvard.

Virden i siffror 4r en websida dir
en mingd med mitt och resultat
inom svensk hilso- och sjukvird
presenteras. Den underliggande
informationen kommer frin vir-
den och samlas in i ett flertal olika
register inkl Nationella Diabetes
Registret med data frin 2015 —
ménga av indikatorerna har sitt
ursprung i diagnos-specifika si
kallade kvalitetsregister.

Tanken med en oppen publi-
kation av olika indikatorer ir att
det ska skapa en 6kad transparens

och diskussion kring kvaliteten pa
hilso- och sjukvirden i Sverige.
Forhoppningen ir att denna 6kade
transparens i sin tur ska leda till
mer kvalitet och forbittringsarbe-
te ute i varden.

Virden i siffror dr framtagen
inom satsningen pa Nationella
kvalitetsregister och finansieras av
staten och landsting/regioner.

Arbetet har bedrivits i nira
samarbete med statens och SKL:s
gemensamma arbete med Oppna
jimforelser Hilso- och sjukvard,
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samt i samverkan med Nationel-
la Samverkansgruppen f6r Kun-
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skapsstyrning, NSK. Lis mer om
Oppna jimforelser pa SKL och
Socialstyrelsen. Kansliet for na-
tionella kvalitetsregister forvaltar
innehéllet i Virden i siffror under
satsningens sista ar.

Inera AB,
landstingens och regionernas ge-
mensamma e-hilsoarbete, bedri-

som koordinerar

ver den tekniska systemforvalt-

ningen samt driften av Varden i
siffror.

Virden i siffror kommer att bi-
dra till hilso- och sjukvardens led-
ning och styrning genom att bely-
sa bra och mindre bra resultat som
underlag for férdjupade analyser.

Analysera ditt landsting och
ditt omrade.
www.vardenisiffror.se

Besok ocksa
www.ndr.nu/knappen

hir finns onlinedata frin respekti-
ve enheter ner pd vardcentralsniva
och sjukhusdiabetes mottagnings-
nivé, virldens forsta och storsta
online kvalitetsregister

Nybetsinfo 11 november 2016
www red DiabetologNytt

Hopploshet ett hot mot halsan. Intervju Margareta
Kristenson, prof socialmedicin och folkhélsovetenskap

Vi 6verskoljs av information om
hur viktigt det 4r for vir hilsa vad
vi dter och hur vi trinar. Crosstrai-
ning och chiafrén i all dra, men
dven ndgot si skort och svérdefini-
erbart som hopp har stor betydelse
for hilsan.

En studie vid Linképings uni-
versitet visar att kinna hoppléshet
okar risken for hjirt och kirl-
sjukdom. Resultatet kvarstod nir
man kontrollerade for ilder, kon
och kinda riskfaktorer. Att kinna
hopploshet ar ndstan lika stor risk-
faktor for hjirt- och kirlsjukdom
som att roka, skriver Anna Asker

www.svd.se i Svenska Dagbladet

I studien fick 1000 svenskar i al-
dern 45—69 ar svara pa fragor som
ringar in hoppldshet, depressiva
symtom, sjilvkinsla, uppgiven-
hetsstress, oro och cynism. De fick
ocksa frigor om levnadsvanor, so-
cioekonomisk status och tidigare
sjukdomar samt genomga ett hil-
sotest och limna blodprov. Efter
atta ar foljde forskarna upp hur
ménga som drabbats av hjirt- och
kirlsjukdom och sokte samband
med de andra faktorerna.

Skyddande psykologiska fakto-
rer var sjilvkinsla och coping, en
persons formaga act hantera stress-
siga och kinslomissigt krivande
situationer.

—Den som har hopp- och
framtidstro, och 4ven en coping-

formaga, orkar ladda om, medan
uppgivenheten innebir att krop-
pens skyddssystem forsvagas. Det
dynamiska svaret i kortisol blir
statiskt och kan inte skydda mot
den laggradiga inflammation som
vi vet i dag dr grunden till vildigt
mainga sjukdomar, siger Marga-
reta Kristenson, professor i soci-
almedicin och folkhilsovetenskap
vid institutionen f6r medicin och
hilsa pa Link6pings universitet.

Andra studier pekar pd liknande
resultat, bland annat en finlindsk
studie som visade att hur starka
hoppléshetskinslorna  var hade
betydelse for risken att drabbas av
sjukdom.

[ Ostgotastudien var det i
den fjirdedel med ligst hus-
hallsinkomst som flest upplevde
hoppléshet.

—De hir fynden som vi har
gjort handlar inte om hemldsa, ex-
tremt fattiga personer som lever i
misir. Det dr i vilfirdslandet Sve-
rige som vi har bade tydliga sociala
skillnader i hilsa, med dubbel risk
att insjukna i hjirtinfarke f6r den
med lig socioekonomisk situation,
som utbildning eller inkomst, och
tydliga relationer till hopploshet.

Nir Margareta Kristenson gick
likarutbildningen pd 1970-talet
fick hon hora att man inte skulle
tro pa dem som sa att man kan bli
fysiskt sjuk av depressioner, det var
bara nonsens. I dag finns storre

kunskap om hur kroppens skydds-

system péverkas av hur vi upp-
lever vir tillvaro. Vid studier av
skyddssystemen tittar man bland
annat pd stresshormonet kortisol
som inséndras av binjurebarken
vid psykisk stress och pa si kallade
sarbarhetsenzym som ir aktiva vid
laggradig inflammation.

Margareta Kristenson pépe-
kar att det som forskarna nu kan
visa genom att till exempel mita
forekomst av sirbarhetsenzymet
matrixmetalloproteinas-9 i sjilva
verket dr urgammal visdom och
citerar Ordspriksboken i Bibeln.
"Glatt hjirta ger god hilsa, mod-
16shet suger mirgen ur benen”.

Fragorna i studien som ringa-
de in en kinsla av hoppléshet var
“Framtiden ir hopplés och jag kan
inte tro att det ordnar sig till det
bittre” och ”Jag kidnner att det ir
omojligt att nd de mal jag strivar
efter”.

De fragor ni stiller om hopp iar
ju ocksd symtom f6r depression,
hur vet ni att inte allt handlar om
depression?

—Det dr det som ir det intres-
santa. Man siger ibland att det hir
bara 4r ett annat sitt att mita de-
pression, men for att testa att inte
allting var en effekt av depression
eller icke-depression sa kontrolle-
rade vi dem f6r varandra och da
kvarstod effekterna av hopploshet.

Margareta Kristenson anser att
de psykologiska riskfaktorerna for
ohilsa 4r undervirderade. Enligt
forskningen 4r en grov siffra att
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ungefir 50 procent av forklaring-
en till de socioekonomiska skill-
naderna i hilsa i Sverige hinger
samman med levnadsvanor.

—Vir hypotes ir att de psyko-
logiska riskfaktorerna har en stor
del i den andra halvan. Betydelsen
av de psykologiska faktorerna ir
dubbel, dels for att de dr viktiga i
sig via direkta biologiska effekter,
men ocksa for att man ska orka pa-
verka sina levnadsvanor.

Nir Ostgotakommissionen for
folkhilsa, dir Margareta Kristen-
son var ordforande, presenterade
sin slutrapport 2014 var hopp och
framtidstro grundbulten. Kom-
missionens Gvergripande rekom-
mendation var “att bidra till ett

samhille som ger minniskor till-
tro till egen forméga, tillit till an-
dra, hopp och framtidstro”.

— Det dr inte si att jag inte tyck-
er att levnadsvanor ir viktiga, jag
jobbar vildigt mycket med det.
Men att beskriva for en 6vervik-
tig tonidrsmamma att hon borde
ga ner i vikt och dessutom sluta
roka ndr hennes liv handlar om att
hon inte kan fa sin ekonomi att gi
ihop, dr kanske inte si framgangs-
rikt. Man maste borja med att
hjilpa henne att vaga tro att livet
ar mojligt att hantera och att hon
sjalv dr virdefull och nagot att sat-
sa pa. Levnadsvanor handlar om
att investera i sig sjilv och dd mas-
te man tro att det dr virt besvi-

ret, siger Margareta Kristensson
som dven ir ledamot i regeringens
kommission f6r jimlik hilsa.

I en ny, storre studie ska forskar-
na gi vidare och bland annat stu-
dera hur de psykologiska faktorer-
na interagerar med levnadsvanor.

—Vi tror att det inte bara ir
littare att sluta roka om man har
hopp utan att det ocksd ar farli-
gare att roka om man upplever
hoppléshet. Det ska vi undersoka
samt titta pd skillnaderna mellan
min och kvinnor, siger Margareta
Kristenson.

Nybhetsinfo 9 november 2016
www red DiabetologNytt

Bra fysisk kondition skyddar mot negativa effekter
av stress. Mats Borjesson, Géteborg.

Folk som ir i bra fysisk kondition
drabbas inte lika hért av negativa
effekter av stress. Den forvintade
kopplingen mellan sjilvupplevd
stress och flera riskfaktorer for
hjart-kirlsjukdom fanns bara hos
dem som hade dilig kondition, vi-
sar en ny studie.

— Det ir ett sjilvklart samband
i dag att stress ir kopplat till olika
ohilsovariabler. Det nya ir att det
framfor allt tycks gilla dem som
ir otridnade, siger Mats Borjesson,
overlikare pa Sahlgrenska uni-
versitetssjukhuset och professor i
idrottsfysiologi  vid Sahlgrenska
akademin.

Studien omfattar cirka 200
personer i aldern 25-50 ér, hilften
kvinnor och hilften min, som inte
medicinerade mot ndgot och med
ett kroppsmasseindex (BMI) som
inte stack ut (18-30).

Viktigast vara tranad
Uppgifterna om deras stressniva,
kondition, blodfetter (kolesterol
och triglycerider), BMI, blodtryck
och sockerbalans himtades frin
en tidigare och storre studie i Vis-
tra Gotaland.

Det nu aktuella urvalet gjor-
des for att fd en jimn fordelning
av deltagare lings hela skalan av
sjalvupplevd stress. Och samban-
den var tydliga: Deltagare med bra
kondition (syreupptagning) drab-
bades inte i samma grad av hogt
blodtryck, hoga blodfetter och fle-
ra andra negativa effekter nir de
upplevde sig stressade.

— Det ir viktigare att vara tri-
nad dn att vara ostressad. Man kan
uppleva stress men om du forbite-
rar din fysiska kondition finns det
goda chanser att du far mindre ne-
gativa effekter av den, siger Mats
Borjesson.

R&d om motion

— Stress har vi alltid utsatts f6r och
det dr vi ocksa fysiologiskt utrus-
tade for att ha, utan stress hade vi
haft en simre &verlevandsférma-
ga. Men det dr nog inte mening-
en att vi ska vara otrinade, det ir
framférallt di stressen kan medfs-
ra ohilsa, fortsitter han.

Enligt Mats Borjesson  bor
patienter som soker vard for
stressrelaterade  symptom i ho-
gre utstrickning ocksd fi rad om

okad fysisk aktivitet. Samtidigt
efterlyser han mer forskning om
kopplingarna mellan stress och
hjart-kirlsjukdomar.

— Vi maste vara 6dmjuka, det
behovs fler och storre studier for
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att bekrifta vara fynd, men vi sit-
ter inda upp en liten flagga och
pastér att sambandet mellan stress
och ohilsa framforallt giller otri-
nade, siger Mats Borjesson.

Studien Fitness moderates the
relationship between stress and
cardiovascular factors dr publicer-
ad i idrottsmedicinska tidskriften
Med Sci Sports Exercise.

Abstract

Fitness Moderates the Relations-
hip between Stress and Cardiovas-
cular Risk Factors.

Gerber M1, Borjesson M, Ljung T,
Lindwall M, Jonsdottir ITH.
Author information

Abstract

PURPOSE:

This cross-sectional observatio-
nal study examined the degree to
which  cardiorespiratory fitness
(CRF) and self-perceived stress
are associated with cardiometa-
bolic risk factors and the overall
risk score for cardiovascular dise-
ases. The second aim was to deter-
mine whether participants’ CRF
levels moderate the relationships
between stress and cardiometabo-
lic risk.

METHODS:

A gender-matched stratified sample
(N =197, 51% men, Mage = 39.2
yr) was used to ensure that parti-
cipants with varying stress levels
were equally represented. CRF was
assessed with the Astrand bicycle
test, and perceived stress was as-
sessed with a single-item question.
Systolic blood pressure (SBP) and
diastolic blood pressure (DBP),
body mass index (BMI), total cho-
lesterol, high-density lipoprotein
cholesterol, low-density lipoprote-
in cholesterol (LDL-C), triglyce-
rides (TG), glycated hemoglobin,
and total cardiometabolic risk
score (sum of the z-standardized
residuals of the previously men-
tioned indicators) were assessed as
outcomes.

RESULTS:

Higher LDL-C, TG, and total
metabolic risk were found in par-
ticipants with high stress scores (P
< 0.05). In addition, lower SBP,
DBP, BMI, LDL-C, TG, and to-
tal metabolic risk were observed in
participants with high CRF (P <
0.05). Two-way ANCOVA provi-
ded significant interaction effects
for five of the nine outcome va-

riables (P < 0.05, 3.6%-4.8% of
explained variance). Participants
with high stress who also had high
CREF levels had lower SBP, DBP,
LDL-C, TG, and total cardiome-
tabolic risk than participants with
high stress but low or moderate
CREF levels. No significant main
or interaction effects occurred for
BM]I, total cholesterol, high-den-
sity lipoprotein cholesterol, and
glycated hemoglobin.

CONCLUSION:

Better CRF is associated with
more favorable levels of several
cardiometabolic risk factors, spe-
cifically in participants experien-
cing high stress. Higher CRF may
provide some protection against
the health hazards of high chronic
stress by attenuating the stress-re-
lated increase in cardiovascular

risk factors.

Pressmeddelande frin Sahlgrenska
akademin vid Géteborgs universi-
tet
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Miljogifter Okar risken for typ 2 diabetes orsak till 13%.
Monica och Lars Lind, Uppsala

En minskning av miljégifter som
PCB och mjukgorande ftalater
skulle minskat antalet fall av dia-
betes, och ge en stor kostnadsbe-
sparing inom sjukvirden, enligt
forskare vid Uppsala universitet.

Det har under flera dr kommit
allt fler bra studier som visar oro-
vickande samband mellan milj6-
gifter och ohilsa. Av forklarliga
skil kan man inte géra interven-
tionsstudier med miljogifter pa
minniskor, utan det handlar om
sambandsstudier (epidemiologiska
studier) eller om djurstudier.

— Men det fortsitter att vara

ett lagt intresse for denna typ av
forskning, vi behover 6kade moj-
ligheter att gora fler och storre
studier och det behovs dessutom
djurstudier som kan pavisa orsaks-
samband samt forklara de bakom-
liggande mekanismerna. Nu kan
vi visa att det kunde vara l6nsamt
ocksa, att satsa pa detta omrade,
sdger Monica Lind, docent i miljo-
medicin pd avdelningen fér arbets-
och miljémedicin vid Akademiska
sjukhuset.
Miljogifter bakom 13 procent av
typ 2 diabetes

Det har tidigare visats av flera

forskargrupper runt om i virlden,
inklusive den som leds av Monica
Lind och Lars Lind vid Uppsala
universitet, att hoga halter av olika
typer av miljogifter i blodet, som
exempelvis PCB:er och linglivade
insektsbekimpningsmedel, dr re-
laterade till en hog risk att ha fa
diabetes.

Forskargruppen har nu dill-
sammans med den amerikanske
miljéforskaren Leonardo Trasan-
de, New York University, gjort en
kostnadskalkyl med utgdngspunkt
frain den si kallade PIVUS-stu-
dien dir ett stor antal miljogifter
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har undersokts hos cirka 1000 ild-
re individer i Uppsala, liksom f6-
rekomsten av diabetes i gruppen.
Denna, liksom en liknande stu-
die i tidskriften the Lancet forra
veckan, har fatt stor internationell
uppmirksamhet.

Resultatet visar att hoga halter
av PCB:er, linglivade insektsbe-
kimpningsmedel, ftalater (mjuk-
gorare i plaster och i kosmetika/
hudvérdsprodukter) och fluorera-
de imnen (bland annat i brand-
skum och i vattenavstétande ma-
terial) tillsammans kan forklara
13 procent av diabetsforekomsten.
Detta kan jimforas med fetma,
den vanligaste riskfaktorn for di-
abetes, som forklarar 40 procent.

Sjukvarden skulle spara 45
miljarder kronor

— En minskning av dessa miljogif-
ter med 25 procent skulle enligt
vara berikningar kunna minska
diabetsférekomsten i Europa med
cirka 150 000 individer och leda
till en kostnadsbesparing pa 45
miljarder svenska kronor per ar
inom sjukvérden, siger Lars Lind,
professor i medicin vid institutio-
nen foér medicinska vetenskaper,
Uppsala universitet.

Berikningarna baseras pa hur
stor andel av risken som kan for-
klara ett sjukdomsfall av diabetes,
och offentliga uppskattningar pa
vardkostnad per ar for en kronisk
sjukdom som diabetes.

— Kalkylen ar som alltid inom
hilsoekonomi komplicerad och
innehaller flera osikerhetsfaktorer,
men man ser en tydlig bild, dvs att
miljogifter leder till stora kostna-
der i varden. Da vi sett att miljo-
gifter ir kopplade till flera andra
sjukdomar dn diabetes skulle en
minskning av dessa miljogifter
kunna leda till stora besparingar
inom vérden pa sikt, siger Monica
Lind.

Link tll undersékningen i
tidskriften Journal of Epidemiol
Community Health

Population attributable risks

and costs of diabetogenic chemical
exposures in the elderly
Press release Uppsula universitet
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Abstract

Background

A previous analysis examined the
contribution of endocrine disrup-
tor exposures (endocrine-disrup-
ting chemicals, EDCs) to adult
diabetes, but was limited to effects
of phthalates in middle-aged wo-
men and did not simultaneously

examine multiple EDCs which are
known to coexist in the environ-
ment. We therefore endeavoured
to quantify potential reductions
in diabetes and disease costs that
could result from reducing synthe-
tic chemical diabetogenic exposu-
res in the elderly in Europe.

Methods

We leveraged the Prospective In-
vestigation of the Vasculature in
Uppsala Seniors (PIVUS) study
(1000 participants), which has
measured exposure to phthala-
tes; dichlorodiphenyltrichloroet-
hylene; polychlorinated biphenyls
(PCBs) and perfluoroalkyl sub-
stances to examine their indepen-
dent contribution to diabetes. We
estimated risk reductions assuming
identical 25% reductions across
levels of 4 selected compounds
(PCB 153, monoethylphthalate,
dichlorodiphenyldichloroethylene
and perfluorononanoic acid), and
diabetes costs saved in European
men and women if diabetogenic
exposures are limited.

Results

Reduction of chemical exposures
was associated with a 13% (95%
CI 2% to 22%) reduction in pre-
valent diabetes, compared with
40% resulting from an identical
(25%) reduction in body mass
index (BMI) in cross-sectional
analyses. Extrapolating to Euro-
pe, 152481 cases of diabetes in
Europe and €4.51 billion/year in
associated costs could be preven-
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ted, compared with 469 172 cases
prevented by reducing BMI.

Conclusions

These findings support regulatory
and individual efforts to reduce
chemical exposures to reduce the
burden and costs of diabetes.

Discussion
The present study confirms sub-
stantial contribution, especially of
mixtures of EDCs, to adult type
2 diabetes, and large annual costs
of medical care.4 While some will
question extrapolation on limited
data, our findings regarding che-
mical diabetogens are not unique
and have also been found by seve-
ral other research groups.5 ,17-22
These epidemiological findings are
likely to be causal, since they are
in line with experimental mecha-
nistic data.23-32

All the same, we acknowledge
that residual confounding may
have resulted in effect overestima-
tion for the chemical exposures
studied. The calculated PAFs may
not apply to older age ranges inso-
far as biomarker levels have decre-
ased ecologically. Exposures much
earlier than study entry may have

contributed to those measured in
biomarkers at study entry.

It should be emphasised that
PCBs have already been banned,
under the Stockholm Convention.
The pesticide dichlorodiphenyl-
trichloroethylene, for which the
measured levels of p,pDDE are
proxy, has also been banned, ex-
cept for the eradication of malaria
in some parts of southern Africa.
Long-chain perfluoroalkyl com-
pounds, including PFNA, have
completed a voluntary phase-out
in the USA, though the expected
reductions in serum PFNA have
not been identified.

Yet, healthcare providers can
advise patients to reduce their
exposure to diabetogenic conta-
minants identified in this study.
Choosing personal care products
labelled as ‘phthalate free’ has re-
duced urinary levels of MEP by
27% in young girls in one study.37
Other phthalates known to be me-
tabolic disruptors are known food
contaminants, and a fresh food
intervention has produced even
larger reductions in exposure.38
Short-chain  PFASs contaminate
food through packaging and con-

tact surfaces, and are increasingly

found in food.39 Consumption of
a diet according to WHO recom-
mendations has been associated
with lower levels of PFASs and
PCBs.40 ,41

Our findings also speak the
need for a strong regulatory fra-
mework that proactively identifies
chemical hazards before they are
widely used, and the use of safer
alternatives. The European Union
is actively considering regulations
to limit such exposures,4 and the
USA recently revised the Toxic
Substances Control Act,42 but
does not consider endocrine dis-
ruption. In the absence of such a
framework, newly developed synt-
hetic chemicals may emerge as
diabetogenic exposures, replacing
banned or substituted hazards as
contributors.

Conclusions
Environmental
contribute substantially to dia-
betes in the elderly, with costs in
Europe likely to be in billions of

Euros.

contaminants
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Ar styrningen av dagens sjukvard ett hot mot
patientsakerheten? Moéte Svenska Lakaresallskapet

Ar styrningen av dagens sjukvard
ett hot mot patientsikerheten?
Diskussion pa Likaresillskapet
den 8 november Svenska Likare-
sallskapet.

En tilltagande byréikratisering
av styrningen i virden har pagatt
under ménga ar. Etiska principer
samt vetenskap och beprovad er-
farenhet med fokus pa vérdbe-
hov har tringts undan av andra
drivkrafter.

Likaresillskapet bjuder in till
debatt den 8 november kl 18.00-
19.30 om vad som behéver goras
for att 18sa situationen.

— Omfattande forindringar av

virdsystemet har pdgitt under
lang tid nu, siger professor Gun-
nar Akner, moderator och en av
initiativtagarna till debatten. Det
oroar manga likare och vi har ett
ansvar att bidra till en bred debatt
om problemen.

Under debatten pd Likaresill-
skapet kommer man framfor alle
fokusera pa foljande:

* Hur bor sjukvarden styras fran
de enskilda patienternas och de
medicinskt ansvariga likarnas
perspektiv. med fokus pa hur
hilsa utvecklas dver tid? samt

* Vad kan de senaste 20 arens er-
farenheter lira oss?.

Moderatorer: Gunnar Akner och

Niklas Ekerstad.

Svenska Lakaresillskapet dr likar-
kirens oberoende vetenskapliga
och professionella organisation och
arbetar for en forbittrad hilsa och
sjukvird i samhillet. Vi dr en po-
litiskt och fackligt obunden ideell
forening med cirka 10 500 med-
lemmar. Vi arrangerar konferenser,
seminarier och debatter och stédjer
medicinsk forskning. Mer informa-
tion hittar du pa www.sls.se

Nybhetsinfo 7 november 2016
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Vad ar MARD vid CGM/FGM? Accuracy requirements.

FDA’s view

Myndigheterna (FDA) ser pi det
s hir.
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/

pmc/articles/PMC2769658/

Skrolla ner lite s3 kommer MARD

rent matematiskt.

J Diabetes Sci Technol. 2007 Sep;
1(5): 652—6068.

Published online 2007 Sep.
PMCID: PMC2769658

Sensors & Algorithms for Conti-
nuous Glucose Monitoring

Accuracy Requirements for a Hy-
poglycemia Detector: An Analyti-
cal Model to Evaluate the Effects
of Bias, Precision, and Rate of

Glucose Change

Sharbel E. Noujaim, Ph.D.,1 Da-
vid Horwitz, M.D., Ph.D,1 Manoj
Sharma, Ph.D.,1 and Joseph Mar-
houl, Ph.D.2

Abstract

Background

There has been considerable deba-
te on what constitutes a good hy-
poglycemia (Hypo) detector and
what is the accuracy required from
the continuous monitoring sensor
to meet the requirements of such
a detector. The performance of

Nya Internationella

vid Diabetes

Over 300 000 personer med dia-
betes i Sverige injicerar sig sjilva
med insulin en eller flera ginger
om dagen for att kontrollera blod-
sockret. Men manga gor det pa fel
satt vilket far negativa, och ibland
farliga, konsekvenser.

Nu har en internationell expert-
kommitté tagit fram nya riktlinjer
for bista injektionsteknik.

- En viktig nyhet ir att vi re-

most continuous monitoring sen-
sors today is characterized by the
mean absolute relative difference
(MARD), whereas Hypo detectors
are characterized by the number
of false positive and false negative
alarms, which are more relevant
to the performance of a Hypo de-
tector. This article shows that the
overall accuracy of the system and
not just the sensor plays a key role.

Methods

A mathematical model has been
developed to investigate the rela-
tionship between the accuracy of
the continuous monitoring sys-
tem as described by the MARD,
and the number of false negatives
and false positives as a function of
blood glucose rate change is esta-
blished. A simulation method with
N = 10,000 patients is used in de-
veloping the model and generating
the results.

Results

Based on simulation for different
scenarios for rate of change (0.5,
1.0, and 5.0 mg/dl per minute),
sampling rate (from 1, 2.5, 5, and
10 minutes), and MARD (5, 7.5,
10, 12.5, and 15%), the false po-
sitive and false negative ratios are

computed. The following key re-

kommenderar kortare kanyler,
de allra flesta behover inte lingre
spets till insulinpennan in fyra
millimeter, sex om de anvinder
sprutor. Lingre nalar okar risken
for att insulinet hamnar i muskeln
istillet for i underhudsfettet vilket
biddar for alltfér snabbt upptag
och blodsockerfall, siger Anders
Frid, diabeteslikare p& Skénes
universitetssjukhus och forstefor-

sults are from these computations.
1. For a given glucose rate of
change, there is an optimum
sampling time.

2. The optimum sampling time
as defined in the critical sampling
rate section gives the best combi-
nation of low false positives and
low false negatives.

3. There is a strong correlation
between MARD and false positi-
ves and false negatives.

4. For false positives of <10% and
false negatives of <5%, a MARD
of <7.5% is needed.

Conclusions

Based on the model, assumptions
in the model, and the simulation
on N = 10,000 patients for dif-
ferent scenarios for rate of glu-
cose change, sampling rate, and
MARD, it is concluded that the
false negative and false positive
ratio will vary depending on the
alarm Hypo threshold set by the
patient and the MARD value.
Also, to achieve a false negative ra-
tio <5% and a false positive ratio
<10% would require continuous
glucose monitoring to have an

MARD <7.5%.

Nyhetsinfo 4 november 2016
www red DiabetologNytt

Riktlinjer for Basta Injektionsteknik

fattare till de nya riktlinjerna.

De allra flesta inkluderar alla
dldersgrupper av bada konen,
spidbarn undantaget. Inte hel-
ler overvikt paverkar valet av
nillingd. Risken f6r intramusku-
lira injektioner ir storre hos barn
under sex ar och magra vuxna. Fér
att undvika detta ska de med fing-
rarna lyfta upp ett hudveck och
injicera i det.
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- Dessutom, med kortare ni-
lar minskar risken att injektionen
blir smirtsam, tilligger Anders
Frid som i mer dn 30 ar pa olika
sitt studerat var och hur insulin
ska injiceras och hur det paverkar
absorptionen.

Fettkuddar under huden
Diabetespatienter har injicerat sig
sjalva i 6ver 90 ar. Proceduren har
ansetts okomplicerad men enkiten
visar att det finns minga sitt att
gora fel. Ett vanligt fel dr att gang
pa ging sticka in sprutans spets pa
samma stille. Det gor att det kan
bildas fettkuddar under huden.

- Upptaget av insulin stors och
effekten svar att forutse. Det krivs
ocksa storre doser insulin for att fa
samma effeke, siger Anders Frid.

- Man ska pd ett systematiskt
sdtt variera insticksstillet, tilligger
han.

Enkiten visade att en av tre in-
sulinberoende diabetiker har fett-
kuddar. De ir ofta men inte alltid
synliga men gér att kiinna med fing-
rarna. Den som har fettkuddar ska
undvika att injicera pa det stillet.

Riktlinjerna stadgar ocksa att
kanylen ska stickas in vinkelritt
mot huden, inte riktas uppit,
nedit eller it sidan. Gor man det
hamnar insulinet for ytligt.

Halften &teranvénder
kanylerna

Kanylerna ir engangsartiklar och
ska inte ateranvindas da de inte
lingre dr sterila. Efter minga stick
blir spetsen trubbig, risken for
fettkuddar 6kar och injektionen
blir mer smirtsam. Ett annat ar-
gument mot ateranvindande ir att
luft kan tringa in i insulinampul-
len vilket gor att doseringen inte
blir exakt.

I Sverige och i minga andra
linder dr diabeteshjilpmedel som
kanyler kostnadsfria for patienten,
trots det ateranvinder 49 % av de
svenska deltagarna i enkiten sina
kanyler, 31 % av dessa si myck-
et som 10 ginger eller fler! Skilet
som anges 4r ~bekvimlighet”.

Efter injiceringen ska patienten
lata kanylen sitta kvar under hu-
den i ungefir tio sekunder for att
undvika lickage.

Internationellt natverk

De nya riktlinjerna har fatt stor
uppmirksamhet och det har bild-
ats ett internationellt nitverk, FIT,
dir diabetessjukskoterskor oftast
ir drivande for att genomféra ut-
bildningsprogram och oka upp-
mirksamheten kring betydelsen
av ritt teknik vid insulininjek-
tion. Indien, Canada och Stor-
britannien ir exempel pa linder
ddr arbetet har varit omfattande
och framgingsrike. 1 Sverige ir
forhoppningen att de Nationel-
la Riktlinjerna ska ta upp dmnet
injektionsteknik vid kommande
uppdateringar.

Link till rekommendationerna i
tidskriften Mayo Clinic Procee-
dings
www.mayoclinicproceedings.org/
article/S0025-6196(16)30321-4/
fulltext

Se sid 26-40.
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Rapport fran Internationella Barndiabetesmotet ISPAD
Valencia, Spanien férra veckan

Under den gingna veckan hette
virldens barndiabetologiska hu-
vudstad Valencia. Hir samlades
drygt 1500 deltagare med anled-
ning av ISPADs (international
society of pediatric and adolescent
diabetes) 42:a kongress. Motets
rubrik var “Education and new
technologies: Enhancing Care in
Diabetes”.

Forst ut av talarna var arets mot-
tagare av ISPADs hogsta pris ("IS-
PAD prize of Achievment”), prof
Desmond Schatz, USA. Schatz
anférande handlade huvudsakli-
gen om vikten av att ka samhil-
lets medvetenhet om diabetes och
dess konsekvenser for de drabba-
de och samhillet. Schatz frigade

retoriskt varfor det tycks vara sd
mycket littare att bide fi medialt
utrymme kring och ekonomiska
resurser till akuta hilsohindelser
som zikavirus dn kring stora paga-
ende problem som diabetes.
Direkt frin detta politiska tal
flyttades fokus under sittande ple-
narsession till diabetessjukdomar-
nas etiologi. Pugliese talade om hur
vi kan anvinda genetiken for att
bittre forstd diabetessjukdomarna.
Genetiken kan, enligt Pugliese,
belysa sjukdomsmekanismer men
ocksa hjilpa oss att hitta riskindi-
vider och prognosmarkérer och pa
sd vis ge oss mojlighet att yteerli-
gare individualisera diabetsvarden
("personalized medicin”). Pugliese

pipekade att genetiken inte bara
siger vilka gener en person har
utan ocksa, med hjilp av RNA,
vilka gener som faktiskt anvinds.
P34 sa vis beskrivs sjukdomsforlop-
pet och nya mojligheter for inter-
vention oppnar sig.

Matthias von Herrath hade
sedan uppgiften att belysa om-
givningsfaktorer som  péverkar
betacellsdestruktion och diabete-
sinsjuknande. Von Herrath bérja-
de med att pdpeka att det skall till
ganska mycket for att skapa insu-
lit, betacellsdestruktion och diabe-
tessjukdom hos forsoksdjur. Von
Herrath beskrev att han uppfattar
diabetessjukdomen som lobulir
och mycket mer abrupt in man
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kanske trott tidigare. Von Herrath
patalade att det dr svért att vara
helt siker pd vad som i forstone
skadar betacellen och vad man
sekundirt kan observera i ska-
dade beta-celler. En annan fraga
var vad som kan antas starta den
autoimmuna process som initierar
betacellsskada och vilka faktorer
som kan betraktas som accelerato-
rer. Skadas betaceller av virus eller
ar det sa att skadade beta-celler dr
mer kinsliga fér virusangrepp dn
andra beta-celler?

Annette Ziegler hade fatt rub-
riken "ir det dags att anvinda
antikroppar for att diagnosticera
diabetes?” och gjorde fortydligan-
det under sitt anférande att hon
med detta avsig om det nu var
dags att mita antikroppar for att
diagnosticera asymtomatisk diabe-
tes. I Bayern gors nu detta som en
del i BVC-programmet. Bakgrun-
den till detta dr kunskapen om
att bland barn som har multipla
diabetesrelaterade  autoantikrop-
par ir risken extremt stor att inom
nigra ar insjukna i diabetes med
paverkad glukosomsittning. Na-
gon ging under smibarnsaren er-
bjuds alla barn, oberoende av om
de har nagon nira slikting med
typl diabetes eller inte, kontroll av
diabetesrelaterade  autoantikrop-
par. Detta gors inom ramen for
ett forskningsprojekt och screen-
ingkostnaden beriknas till ca 20
Euro per barn. Fér andamalet har
man i Bayern utvecklat ett ELI-
SA-baserat screeningtest avseende
tre diabetesrelaterade
kroppar som mojliggor kapillir
provtagning. Om testet utfaller
positivt gors omkontroll med
mitning av fem diabetesrelatera-
de autoantikroppar. Om barnet i
detta test har multipla antikroppar
far barnet diagnosen “early stage
type 1 diabetes” och erbjuds glu-
kosmitningar samt OGTT. Mil-
sittningen med programmet 4r att
hitta barnen innan de utvecklat
diabetessymtom och framforalle
att minimera risken for ketoacidos

autoanti-
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vid diagnostillfillet. Hitintills har
50 000 barn provtagits inom pro-
grammets screeningdel och 134
barn med vad som klassas som
patologiska antikroppstitrar har
identifierats. 91 % av dessa ir nor-
moglykema, 7% har haft nagon
form av identifierad dysglykemi
och 2% har konstaterats ha dia-
betes. 61 barn med normoglykemi
men positiva antikroppar deltar i
en interventionsstudie med oralt
insulin for att se om detta kan pa-
verka insjuknandefrekvensen. Alla
familjer har fatt utbildning om
blodsockermitning, diabetessym-
tom samt psykologiskt stod. Enligt
Ziegler har det inte uppkommit
en situation med 6kat psykosoci-
al stress i de familjer som deltar i
studien och har informerats om
barnets hoéga risk att insjukna i
diabetes.

Ziegler forordade att det nu ir
dags att acceptera att autoimmun
diabetes med tva antikroppar ir en
diagnos 4ven om barnet ir asym-
tomatiskt avseende hyperglykemi.
Ake Lernmark argumenterade for
samma standpunkt sett till rena
medicinska Gverviganden men
sade sig inte ha analyserat frigan
tillrdckligt ur ett etiskt och ekono-
miskt perspektiv.

Aven Carla Greenbaum anslét
i sitt anforande till den stadiein-
delning av diabetessjukdomens
forlopp som innebir att diabetes-

ISPAD 2016
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sjukdomen anses foreligga vid f6-
rekomst av tvd eller flera diabetes-
relaterade antikroppar oavsett om
patienten har sjukdomssymtom i
form av héga blodsocker eller inte.
Detta kallas Stadium 1 av autoim-
mun diabetes. Stadium 2 intrider
da patienten fir symtom i form av
paverkad glukostolerans, till exem-
pel i form av patologisk OGTT.
Det vi idag kallar debut av di-
abetes vid diagnostillfillet med
patologiska blodsocker och ofta
nagon form av symtom benimns
Stadium tre. Etablerad lingvarig
diabetessjukdom, eventuellt med
komplikationer, beskrivs som au-
toimmun diabetes i Stadium fyra.

Greenbaum jimférde med JIA
("barnreumatism”) dir den stora
revolutionen for patienten inte va-
rit forbattrade rullstolar och kryck-
or utan tillkomst av likemedel
som immunologiskt paverkar sjuk-
domsforloppet. Greenbaum fram-
holl ocksa att det finns skillnader i
sjukdomsprogress mellan barn och
vuxna och ocksi skillnader i hur
barn och vuxna svarar pa likeme-
delsbehandling. Greenbaum sade
att det dr betydligt mer effektivt
att behandla barn med reumatisk
sjukdom 4n vuxna och hoppades
att det skulle vara pad samma sitt
med barn med autoimmun dia-
betes. Greenbaum lyfte fram att
det behovs olika form av immun-
terapi utifrdn i vilket stadium av
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diabetessjukdomen patienten ir
och att behandling bér sittas in
sa tidigt som mojligt i forloppet.
Enligt Greenbaum ir det viktigt
att komma ihag att immunmo-
dulerande behandling av diabetes
Stadium 1 (antikroppspositivitet
utan péaverkad glukosomsittning)
inte 4r sjukdomsprevention utan
just behandling av etablerad sjuk-
dom. Greenbaum avslutade med
att stilla den sjdlvkritiska och re-
toriska fragan “vilka autoimmuna
sjukdomar behandlas inte med
immunterapi?” och gav sjilv svaret
“samma sjukdomar som behandlas
av endokrinologer”.

Olle Korsgren var inbju-
den frin Uppsala for att tala om
stamcellstransplantation
symposiet "Vad skall jag siga till
patienter om  beta-cellsterapi?”.
Sammanfattningsvis  berittade
Korsgren om dagens indikationer
for ocellstransplantation, dvs éter-
kommande grava hypoglykemier.
Milet med behandlingen ir inte
att patienterna skall bli oberoen-
de av insulinbehandling men att
blodsockret skall bli sa pass stabilt
att patienten slipper aterkomman-
de episoder av medvetsléshet och
kramper. Behandlingsformen ir
kopplad till stora svérigheter, bade
kopplat till risken for avstétning
av de transplanterade cellerna och
till behov av stora mingder av
celler. Stora férhoppningar knyts
dock ofta bland patienter till be-
handling med stamceller och/eller

under

betaceller. Si hur skall man kun-
na ge ett drligt svar nir patient-
familjerna fragar om mojligheten
till transplantation? Korsgren gick
igenom artiklar dir etablerade
forskargrupper presenterat sina
resultat och pekade pa betydande
svagheter i dessa rapporter. Kors-
gren konkluderade att det i nuliget
finns tydlig evidens for att insulin-
behandling ir effektivt men att
HbAlc behover sinkas pétagligt i
manga patientgrupper. ~Betacells-
terapi tillhor nog framtiden men vi
kommer aldrig till framtiden utan
ar hinvisade till att leva i nuet...”
Eftersom vi idag inte har nigon
effektiv terapi som kan péverka
diabetessjukdomarnas etiologi ir
den behandling vi kan erbjuda vid
diabetes inriktad pa att normali-
sera glukosnivderna, normalisera
den generella metabolismen och
forse kroppen med insulin. Syftet
ar att skapa mojligheter fér god
livskvalitet och fortsatt hilsa.
Merlin Thomas talade under
inledningssessionen om vad som
paverkar diabetespatienten pa sikt,
dvs hogre HbAlc. Thomas talade
om de kvarstaende effekter av ligt
HbAlc tidigt i sjukdomsforloppet
som observerats i DCCT-EDIC.
Thomas anvinder sig av termen
“metabolic karma” for att beskri-
va det andra kallar metabolt min-
ne. Thomas talade om hur dven
tillfilliga (timmar) glukostoppar
ger epigenetiska effekter som pa-
verkar personens proteinuttryck

under linga tider och dirmed ger
komplikationssjukdomar.

HbAlc och glukosnivaer ir
den viktigaste faktorn att be-
handla for att undvika komplika-
tionsutveckling. I tilligg till det
framholl Ingrid Libman vikten
av att i forsta hand férebygga och
i andra hand behandla overvike
och obesitas hos patienter med
typl diabetes. Patienterna riskerar
annars att utveckla vad som kan
kallas diabetes typ 1,5, dvs typ 1
diabetes som kompliceras av in-
sulinresistens och dirmed fir typ
2 liknande karakteristika ovanpa
typ 1 diagnosen. Detta medfér en
patagligt 6kad risk for mikro- och
komplikationer.
Forsok har gjorts med tilligg av
Metformin tll insulinbehand-
lingen men detta l6nar sig sillan
bortom 13-veckors tidsperspektiv
enligt Libman.

David Dunger talade om Ad-
DIT studien rérande mikrovasku-
lira komplikationer hos ungdomar
med typl diabetes. Dataanalysen
har atminstone delvis péaborjats
men Dunger sade sig vara “em-
bargoed” och inte kunna limna ut
nigra studieresultat 4nnu. Sjilva
idén med multicenterstudien Ad-
DIT ir att identifiera ungdomar
med hog respektive lig risk for
komplikationer och randomise-
ra ungdomar med hég kompli-
kationsrisk till tidigt tilligg av
ACE-himmare och/eller statiner
jamfort med placebo. Som mar-
kor for komplikationsrisk anvinds
mikroalbuminuri. Att samla in

makrovaskulira

morgonurin frin tonaringar visade
sig (féga forvanande) vara en stor
utmaning och Dunger uttryckte
forhoppningar att kunna hitta en
blodprovsmarkér med motsvaran-
de information vilket sannolikt
skulle medféra att fler tondringar
med diabetes fir tillgang till alder-
sadekvat komplikationsscreening.
Dunger hoppades ocksd att er-
farenheterna frin AdDITstudien
skulle kunna bidra till metodut-
veckling inom ungdomsmedicin.
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Som svar pa en fraga frin audi-
toriet rekommenderade Dunger
att, enligt ISPAD Guidelines, pa-
borja screening av mikroalbumi-
nuri vid tio ars alder och direfter
screena nagra ganger per ar. Enligt
Dunger ir det viktigt att doku-
mentera provsvaren i absoluta tal
och att provsvarstrenden i sig ir
viktig. Enligt Dunger har diko-
tomiseringen av
till mikroalbuminuri ”ja eller nej”
genom dren har gjort mer skada
in nytta. Dunger sammanfattade
kunskapen om komplikationsut-
veckling under barn- och ung-
domséren i meningen att det ir
det den totala sjukdomsduration
som pa sikt spelar roll for utveck-
lingen av komplikationer men ing-
et synbart hinder med mikroalbu-
minuri fore puberteten.

Simo talade om retinala kom-
plikationer till diabetes. Diabe-
tes dr fortfarande globalt sett den
vanligaste orsaken till blindhet
hos minniskor i arbetsfor alder. Vi
kan idag paverka detta forlopp pé
tvd sitt; for det forsta med god gly-
kemisk kontroll hos patienten med
diabetes och for det andra med
lokala behandlingar i 6gat. Moj-
ligheten att behandla lokalt finns
idag dock forst mycket sent i for-
loppet vid manifesta komplikatio-
ner. Simo talade om méjligheten
att identifiera neuronala skador i
ogonen hos personer med diabetes
innan vaskulira skador kan ses pa
ogonbottenfoto. Simo berittade
om mojligheten att anvinda lokal
behandling med t.ex. GLP-1 ana-
log for att skydda nithinnan. En
annan majlighet som ocksd under-
soks dr lokal behandling med so-
matostatin i 6gonen. Enligt Simo
ar detta forskning som pagar. Simo
fick en friga om risker med att
snabbt normalisera glukos hos pa-
tienter med kind diabetes. Enligt
Simos svar finns risker med snabb

informationen

normalisering av glukosnivaer hos
personer med 6gonkomplikationer
men ¢j hos 6gonfriska personer
med diabetes, inte heller sig han

nagra risker med normalisering av
glukosnivéer vid simplexretinopa-
ti. Enligt Simo 4r dock fenomenet
och riskerna ¢j tillrickligt utfors-
kade f6r att ge nagot absolut svar.

Att diabetes ger savil mik-
ro- som makrovaskulira kom-
plikationer ir vilkint. Cerebrala
komplikationer till diabetes ir ett
kunskapsomrade som vixer snabbt
och Arbelaez gav en oversikt av
dmnet. Kanske 4r det inte sa kon-
stigt att hjdrnan i sig dr kénslig for
glukoskoncentrationer. Hjirnan ir
ett organ som ir dyrt i drift. Den
konsumerar 20% av en vuxens
glukosomsittning. Annu dyrare i
drift 4r en barnhjirna som konsu-
merar 50% av barnets glukosom-
sittning, till stor del beroende pi
att barnets hjirna ir i tillvixt och
utveckling. 1 diabetessjukdomen
finns det flera glykemiska faktorer
som kan skada hjirnan, ensamt
och i kombination, sisom ketoa-
cidos, hyperglykemi och hypogly-
kemi. Omfattande studier pagar
i nigra stora forskargrupper och
man boérjar nu se ménster i skill-
nader mellan bestidende skadliga
effekter i hjirnan av hyperglykemi
och hypoglykemi. Likasd ser man
hos idldre patienter med diabe-
tes paverkan i samma regioner av
hjirnan som vid Alzheimers sjuk-
dom och man spekulerar nu i om
det foreligger en konkurrens i ned-
brytning av insulin och plack-bil-
dande imnen.

Stort utrymme gavs at Med-
tronics nya pump 670G som god-
kints av FDA i USA. Det nya
med pumpen ir att den kan savil
minska som oka insulintillf6rseln
da sensoruppmitt vivnadsglukos
sjunker eller stiger. Utvecklingen
mot dessa sk “hybrid closed loop”
(dvs delvis sjdlvstyrande insulin-
pumpar) har varit pd ging under
flera ar och detta dr en efterlingtad
ny behandlingsméjlighet. Francine
Kaufman och Stuart Weinzimer
visade i varsin muntlig abstrake-
presentation att systemet fungerar
under kortare och lingre perioder

for ungdomar och vuxna. Frigan
hur detta sjilvstyrande system
kommer att paverka vérden, egen-
varden och patienten/familjernas
utbildningsbehov  diskuterades i
olika sessioner. Kommer anvin-
darna att lita pa loopen? Kommer
det att vara rimligt att lita pa loo-
pen? Hur skall avbrott i system-
funktionen hanteras? Och for vilka
grupper av patienter skall detta in-
strument introduceras forst? Det dr
dnnu inte klart nir systemet kom-
mer till 6vriga delar av virlden ut-
over USA dir det tidigast kommer
ut pd marknaden om cirka ett ar.
Pi samma sitt som den indivi-
duella patienten 4r beroende av sitt
eget blodsocker och HbAlc som
prognosmarkor  dr  professionen
inom diabetesvarden intresserad
av sammanstillningar av HbAlc
som kvalitetsmatt. Registerfragor
ges dirfor successivt allt storre ut-
rymme inom ISPAD. ISPAD gav i
ar sitt innovationspris till SWEET
Study som ursprungligen var ett
europeiskt projekt men nu vuxit
till ett globalt samverkansprojekt
for att hoja vardkvaliteten, genom-
fora benchmarking av resultatmatt
fran olika enheter samt verka for
en mer jimlik diabetesvird. Anta-
let nationella diabetesregister okar
raskt pa barnsidan och ISPAD ger
utrymme for samverkan och er-
farenhetsutbyte. Manga abstracts
under métet hade ocksd ursprung
i nationella barndiabetesregister.
Registren gor nytta och dterkom-
mande visades att barndiabetes-
varden pa ménga hall har en be-
tydande forbattringspotential nir
det giller mojligheten att stodja
barn till att nd ligre HbAlc och
dirmed ha stérre mojlighet till
framtida hilsa och livskvalitet.

Rapportir for DiabetologNytt
Frida Sundberg

Barndiabetesmottagningen,

DSBUS, SU, Goteborg
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Recent trends in life expectancy for people with type 1
diabetes in Sweden. NDR. Diabetologia. Improvement in
care can close the gap with the general population

Abstract

Aims/hypothesis

People with type 1 diabetes have
reduced life expectancy (LE) com-
pared with the general population.
Our aim is to quantify morta-
lity changes from 2002 to 2011
in people with type 1 diabetes in
Sweden.

Methods

This study uses health records
from the Swedish National Dia-
betes Register (NDR) linked with
death records. Abridged period life
tables for those with type 1 diabe-
tes aged 20 years and older were
derived for 2002—06 and 2007-11
using Chiang’s method. Cox pro-
portional hazard models were used
to assess trends in overall and cau-
se-specific mortality.

Results

There were 27,841 persons aged
20 years and older identified in
the NDR as living with type 1
diabetes between 2002 and 2011,
contributing 194,685 person-years
of follow- up and 2,018 deaths.
For men with type 1 diabetes, the
remaining LE at age 20 increa-
sed significantly from 47.7 (95%
CI 46.6, 48.9) in 2002-06 to
49.7 years (95% CI 48.9, 50.6) in
2007-11. For women with type 1
diabetes there was no significant
change, with an LE at age 20 of
51.7 years (95% CI 50.3, 53.2) in
2002-06 and 51.9 years (95% CI
50.9, 52.9) in 2007-11. Cardiovas-
cular mortality significantly redu-
ced, with a per year HR of 0.947
(95% CI 0917, 0.978) for men
and 0.952 (95% CI 0.916, 0.989)

for women.

Conclusions/interpretation
From 2002—06 to 2007-11 the LE
at age 20 of Swedes with type 1 di-

abetes increased by approximately
2 years for men but minimally for
women. These recent gains have
been driven by reduced cardiovas-
cular mortality.

Introduction

It has long been established that
people with type 1 diabetes have
higher mortality and reduced life
expectancy (LE) com- pared with
the general population [1, 2]. Ha-
ving accurate LE estimates allows
us to identify gaps between popu-
lations in order to identify areas
for potential improvement and qu-
antify improvements in healthcare
over time [3, 4]. LE estimates feed
into life insurance premiums and
allow insurance com- panies to
quantify and manage risks [5, 6].
The informationcan also be used
by people with diabetes to make
better plan- ning decisions about
matters such as retirement [7].
Previous studies have estimated
the impact of type 1 dia- betes on
mortality and LE and compared
these with variables in the gene-
ral population [1, 8-14]. There
is some evidence that survival of
people with type 1 diabetes rela-
tive to the general population has
improved since the 1940s [6] and
has continued to improve in recent
years [15]. One Australian study
comparing people with type 1 di-
abetes with the general population
estimated that the standardised
mortality ratio (SMR) decreased
from 4.20 in 1997 to 3.08 in 2010
[16]. Similarly, LE has improved
over time [5]. However, the gap
still remains. A recent study in
Scotland found that from 20 years
of age, men and women with type
1 diabetes lose about 11 and 13
years of LE, respectively, compa-
red with the general population
[17]. Renal and cardiovascular di-

sease (CVD) have been identified
as comorbidities that contribute to
excess mortality, especially after
the first 10 years from type 1 dia-
betes onset [12, 14, 18—21]. There
is some evidence to suggest that
improvements in diabetes care
have delayed the progression of re-
nal disease [14].

The paper addresses
whether mortality and LE have

current

changed for men and women
with type 1 diabetes in Sweden
from 2002 to 2011, and examine
how these changes compare with
changes in the general popula-
tion. In addition, we also explo-
re whether any secular trends in
mortality over this pe- riod can
be explained by improvements in
risk factors associ- ated with dia-
betes-related complications and
further investi- gate mortality by
cause to examine where recent ga-
ins have been made.

Discussion

The estimated mortality rates of
those with type 1 diabetes at dif-
ferent ages were comparable but
slightly lower than those found in
other studies [15]. From 2002-06
to 2007-11 the LE of those with
type 1 diabetes in Sweden increa-
sed for men by about 2 years, with
no comparable evidence of any in-
crease for women. However, this
has not significantly closed the
LE gap with the general popula-
tion for men in absolute terms as
a sim- ilar improvement was seen
in the general population. Given
that the mortality trend for men
disappeared when we controlled
for risk factors, the secular trend
for men could potentially be ex-
plained by changes in risk factors.
When mortality was broken down
into CVD, renal disease and other
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causes, we found that mortality re-
lating to CVD significantly decre-
ased from 2002-10 for both men
and women. The improvement in
CVD mortality coincided with
the large increase in the propor-
tion of the popu- lation with type
1 diabetes who reported being on
lipid-lowering medication and the
associated decrease in cholesterol
over this period. However, simi-
lar relative improvements in the
general Swedish population for
CVD were also observed, which
sug- gests a similar uptake in li-
pid-lowering medication in the
general population [36]. Also, re-
ductions in smoking rates for the
population with type 1 diabetes
were also likely to have contribu-
ted to the lower CVD mortality.
For Swedes with type 1 diabetes at
the age of 20, the LE gap vs the
general population was about 10—
11 and 11-12 years for men and
women, respec- tively. Interesting-
ly, the secular trend in mortality
was no longer significant for men
when we controlled for metabolic
risk factors, many of which have
a significant impact on mortality
(e.g. the association between tri-
acylglycerol level and mortality
for both men and women) [37].
The seemingly counterintuitive
results for BMI may be because
a high BMI is a marker for good
historic glycaemic control—in the
DCCT study the intensive- tre-
atment group had significantly
higher BMI [38]—or because the
positive effects of greater lean mass
in overweight and obese older pe-
ople counterbalance the negative
effects of greater fat mass on mor-
tality [39]. In addition, low systolic
BP may be a marker for underlying
poor health rather than a cause of
mor- tality, particularly in people
with heart failure [40].

The Swedish LE results for
2007-11 can be compared with
evidence from Scottish people
with type 1 diabetes (2008-10),
where the remaining LE at age 20

for men was estimated to be 46.2
years (95% CI 45.3, 47.3) and for
women 48.1 years (95% CI 46.9,
49.3) [17]. Thus, 20 year olds with
type 1 diabetes in Sweden have,
on average, an LE 3.5 (95% CI
2.2, 4.8) and 3.8 years (95% CI
2.2,5.2) longer than their Scottish
counterparts for men and women,
respectively. The Swedish type 1
diabetes LE gaps with the gene-
ral population at age 20 are smal-
ler than the Scottish gaps by 0.8
(95% CI -0.5, 2.2) and 0.9 (95%
CI -0.6, 2.4) years for men and
women, respectively, though these
are not significant [17]. The SMRs
estimated in this study are of a si-
milar magnitude to those found in
a cohort covering a similar time
span in Denmark [15], but were
significantly lower than the SMRs
found for men (3.8) and women
(5.8) in a recent meta- analysis
[41]. The ratio of female to male
SMRs was lower in Sweden for the
period 2002—-06 (1.12), but higher
for the period 2007-11 (1.46) than
the ratio in a recent meta-analysis
(1.37) [41]. However, care needs to
be taken when making conclusions
by comparing SMRs across popu-
lations with differences in un- der-
lying mortality risk because a lar-
ger relative difference in mortality
may still be a smaller difference in
absolute terms [42, 43]. This also
applies to the current paper where
gaps in LE are reported in absolute
terms while the trends in the Cox
regressions examine mortality dif-
ferences in relative terms.
Compared with previous stu-
dies that have estimated LE in pe-
ople with type 1 diabetes [5, 17],
the strengths of this study are the
large representative sample, the
long length of follow- up, mea-
surement of clinical risk factors
and completeness of data. This is
attributable to the NDR data, a
large register that has been linked
to hospital, prescription and death
data. The NDR includes the vast
majority of the Swedish type 1 di-

abetes population; 91% of 18-34
year olds identified with type 1
diabetes from a 2009 prescribing
registry data could be matched to
those in the NDR [44]. This ma-
kes the consistent estimation of
life tables for this population pos-
sible. However, participation in
the NDR is not compulsory and
our analysis requires patients to
make at least one clinic visit in or
after 2002; hence our analysis may
have excluded a small propor- tion
of the older and sicker patients in
the earlier years. The NDR tracks
patients using their personal iden-
tification num- ber. However, for
patients who emigrate it is not
possible to know whether or when
they died, or information that
would allow them to be censored.
Those alive and without at least
one insulin prescription filled per
year after 2005 were exclud- ed
from the analysis, and this should
have excluded all those with type
1 diabetes who emigrated. Given
the short-term nature of the data
available, the LE estimates are
from period life tables rather than
cohort life tables. This means that
recent improvements in care that
take time to translate into reduced
mortality may not show up in such
an analysis. In addition, there may
be misclassified causes of death
[45], with renal- disease-related
deaths misclassified as CVD or
vice versa [13]. The Swedish renal
mortality rates reported here are
lower than those previously seen
in a younger Japanese and US co-
hort where an expert committee
based the cause of death classifi-
cation on information from the
attending physician or death cer-
tificates [14, 46—48]. However,
the rates of end stage renal disease
(ESRD) for those with type 1 di-
abetes in Sweden have previously
been found to be low [49].

There is still some way to go
in terms of improvement in care
for those with type 1 diabetes in
order to close the gap with the
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general population. A significant
proportion have elevated HbAlc
levels and a recent paper based
on the Swedish NDR highlighted
the stark differences in mortali-
ty for those with well-controlled
vs poorly controlled HbAlc [50].
In addition, with 10% of men
and 13% of women still reported
as current smokers in 2011, ad-
ditional smoking cessation pro-

grammes could generate further
improvements. While there have
been large increases in the use of
lipid-lowering medication, further
expansion could generate additio-
nal gains given this population’s
high underlying CVD risk. Future
research might also provide indi-
vidual specific LE estimates based
on an individual’s characteristics
in terms of their age at diagnosis,

and risk factor and comorbidity
profiles. This would provide use-
ful information for an individual
and allow them to better grasp the
likely benefits of improving their
overall risk.
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HbA1c och varfor olika HbAlc vid samma

medel-P-Glukos?

Frin Hans Jonsson
www.diabethics.com

Glykosylerat hemoglobin Alc,
HbA1c, har anvints som ett verk-
tyg vid diabetes sedan linge. For
kort forklaring till vad HbAlc ir,
se pa min hemsida (1).

Ett HbAlc speglar ett ungefir-
ligt blodglukos i genomsnitt un-
der de senaste 6-8 veckorna innan
provtagningstillfillet. ~ Veckorna
har lite olika stor del i resultatet, se
bild frin Ragnar Hanas bok " Typ
1 diabetes hos barn, ungdomar
och unga vuxna™

Av ett visst HbAlc sa bidrag blod-
sockret ungefir si hir mycket
(rikna bakat i tiden)

Dag 1-6 mycket lite bidrag

Dag 7-20 50% bidrag

Dag 21-60 25% bidrag

Dag 61-90 15% bidrag

Dag 91-120 10% bidrag

HbA1lc har funnits i 40 ar, 1976
foreslog ett antal forskare att det
skulle nyttjas pa det sitt det gor
idag i princip (2 och 3). Idag an-
vinds HbAlc virlden &ver, bade
vid diagnosav typ 2 diabetes, men
det 4r 4n idag det viktigaste testet
vid uppféljning av sjukdomen di-
abetes, oavsett form, di det rela-
terar till risk fér mikroangio- och
makroangiopati-komplikationer.
Det rider inga tvivel om vik-

ten av ett bra HbAlc, och malet
i Sverige enligt Socialstyrelsen 4r
idag for de flesta, oavsett diabetes,
att ni under 52 mmol/mol (dock
individuella mal som fis av ens
behandlande likare). Detta for att
minimera risken for senkompli-
kationer. Som jag tidigare skrivit
ett par ganger sa fors diskussioner
inom diabetesprofessionen om att
sinka mailet till 48 mmol/mol,
vilket NICE UK gjorde for ett ar
sedan. Detta ir dock inte innu be-
stamt i Sverige frin myndighet.

Trots virdet av ett bra HbAlc,
s3 har sista dren kommit mer
kunskap och det visar sig att
minniskor med identisk glukos-
profil, mitt med en kontinuer-
lig blodglukosmitare, kan ha
olika HbAlc. Aven vice versa,
minniskor med identiskt HbAlc
kan ha olika genomsnittligt blod-
glukos. Detta kan skilja relativt
mycket. Ett HbAlc speglar inte
heller fluktuationen i blodglukos.
Skilen till variation i HbAlc kan
vara flera.

www.dagensdiabetes.se hade en
vildigt bra artikel i dmnet i bor-
jan av dret, se hir pé sidan 38, dvs
sidnumreringen i sidfoten (4). I ar-
tikeln nimns exempelvis att brist
pa folat eller vitamin B12 kan oka
livslingden pa de réda blodkrop-
parna (detta kan man alltsi mita),
som da hinner binda sig till mer
glukos. Detta ger da ett falskt ho-

gre HbAlc.

Motsatt kan flera saker ge fal-
ska laga HbAlc, exempelvis sickel-
cellssjukdom (5).

Som nimns i artikeln frin
www.dagensdiabetes.se ovan kan
dven genetiska skillnader paverka
virdet. S, hur komma runt detta?

Mgojligen har ett par Amerikan-
ska forskare lyckats i alla fall mini-
mera en betydande felkilla.

Tre forskare frin Harvard och
Massachusetts General Hospi-
tal har tagit fram en matematisk
modell f6r att fa fram mer precist
HbAlc, och dirmed, omriknat,
ett mer precist genomsnittligt
blodglukos (6, 7, 8, egentliga stu-
dien hir men lst 9).

Relationen mellan ett HbAlc
och ett genomsnittligt blodglu-
kos ir inte rakt, som jag skriver pd
min konverterare pA min hemsida
(10). Men det ir ju det vi vill veta
i mangt och mycket, inte minst vi
patienter.

Har vi CGM/FGM ser vi det-
ta over tid, men det har inte alla.
Dessutom kan dessa virden kan
vara tillfilligt paverkade av teknis-
ka fel, sa ett genomsnittligt blod-
glukos frin en CGM/FGM ute-
sluter inte anvindandet av ett mer
korrekt HbAlc, det ultimata ir
bide och. Jag kan t ex pa min Fre-
estyle Libre se mitt genomsnittliga
blodglukos 6ver 90 dagar, utan att
vissa veckor har storre inverkan.
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Det idr nagot jag personligen tit-
tar pa ofta. Jag jaimfor girna all-
tid detta med mitt HbAlc och det
overensstimmer inte till hundra
procent. Detta beror pé vigningen
av de olika veckorna, men mojli-
gen ocksd nagon differens i Libre
och méjligen nigon avvikelse dven
i resultatet gillande HbAlc.

Forskarna har studerat prover
frin 200 personer som anvint en
kontinuerlig  blodglukosmitare,
CGM, och en tredjedel hade ett
genomsnittligt  blodglukosvirde
som avvek mer dn 15 mg/dl (mot-
svarande 0,83 mmol/l) vid omrik-
nat HbAlc. Forskarna sig att det
helt och hallet berodde pa livsling-
den pé de roda blodkropparna. For
att eliminera denna felkilla tog de
fram en formel som diskonterade
livslingden hos individens roda
blodkroppar. Formeln baseras bl
a pa blodglukos och fynd forskar-
gruppen tidigare gjort som visat
att livslingden hos en individs
réda blodkroppar varierar vildigt
lite, under 1%. Forskarna jimfor-
de sedan blodglukosvirdet med
HbAlc och det aldersjusterade
virdet enligt sin modell. Genom
detta minskade de antalet med fel-
aktigt genomsnittligt blodglukos
fran en av tre till en av tio.

Ett exempel av effekten: En per-
son hade ett HbAlc pé 8,1% en-
ligt Amerikansk standard, DCCT.
Detta ger ett genomsnittligt blod-
glukos om 186 mg/dl (omvand-
ling mg/dl och mmol/l; 90 mg/
dl = 5 mmol/l). Nir forskarna
diskonterande just denna persons
réda blodkroppars 6verlevnad, 45
dagar, si gick det genomsnittliga
blodglukosvirdet upp till 209 mg/
dl. CGM visade 210 mg/dl, sa helt
overensstimmande jimfort med
det ovan som avvek 24 mg/dl.
Detta ir givetvis bara ett exempel
men dndock intressant.

Det dr vil kidnt att HbAlc inte
ar hundraprocentigt, men det ir
lika vil kiant att det ar det vikti-
gaste och bista test vi har idag for
uppféljning av diabetes.

Jag skrev pa min Facebook for
en tid sedan att FDA i USA bjudit
in flera organisationer for diskus-
sion "Beyond Alc” (11), ett inligg
som ronte ganska stor uppmirk-
samhet pa min sida. Detta engage-
rar och ir viktigt givetvis. Vad som
kommer ut frin samtalen i USA
vet vi inte, och vad som kommer
ske for att forbattra precisionen yt-
terligare. Forskarna till studien hir
foreslar aldersbestimning av de
roda blodkropparna och med det
virdet, via deras matematiska mo-
dell, korrigera HbAlc-virdet. Inte
for att detta eliminerar problemet
helt men gor mycket. Intressant 4r
ocksa att de har sadan tillit till tek-
niken, CGM/FGM, att de anvin-
der detta for att justera algoritmen
for utrikning av HbAlc-test

Men detta kanske ir fram-
tiden, att aldersbestimma véra
roda blodkroppar och dirmed,
for minga, fi mer precisa HbAlc?
Och titta bade pa HbAlc och ge-
nomsnittligt blodglukos fér upp-
foljning? Om si kommer ske ir
oklart.

Sist men inte minst. HbAlc ir
naturligtvis extremt viktigt, men
var forsiktig med jimforelser i so-
ciala medier. Det ir ofrinkomligt,
men det kan ocksd vara extremt
stressande. Denna artikel pavisar
dven just mycket av vad som paver-
kar ett HbAlc, det ir inte statiske
men det dr fortsatt det viktigaste
mitverktyg vi har. Ha dialogen
med erat diabetesteam och jimfor
era egna virden.
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Kommentar
Det ir vil kint att det finns en in-
dividuell variation i HbAlc
Patienter med samma orala glukos-
belastning har helt olika HbAlc
Detta finns dven en relation
mellan HbAlc-virde och etnicitet,
olika likemedel (epopoetin/jirn
mm) kan ocksd paverka HbAlc.
Mycket av detta medieras genom
olika overlevnad hos erytrocyter.
Glukosvariabilitet och medel-
P-Glukos ir nog 4n mer viktigt.
Viktigt att vi undviker att bara fo-
kusera pa exakt HbAlc. som ir en

surrogatmarkor.

Vid  oférklarlig  diskrepans
i HbAlc virde i forhillande
till medel-P-Glukos gors ofta

HbAlc-elfores for att se om sick-
le-cell-sjukdom forekommer eller
for att pavisa forekomst av patolo-
gisk mingd av exempelvis undere-

grupper till HbAlc
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Avhandling belyser "finliret” i betacellen,

mekanistisk studie. Helena Malm, Lund.

Hir kommer ett tips om ett av-
handlingsarbete som nyligen lagts
farm vid Lunds universitet. Hele-
na Malm har studerat det avance-
rade maskineriet inuti betacellen
som leder till att insulinet kommer
ut ur cellen och in i blodet. I sin
avhandling beskriver hon bland
annat tva proteiner som styr for-
loppet, CAMTALl och CRTCI
och hur de i sin tur styr sirskilda
mikroRNA.

PRESS RELEASE

Ny avhandling belyser finliret

i betacellen

Samma dmne som reglerar mog-
naden hos frukter har visat sig spe-
la en viktig roll for de insulinpro-
ducerande cellernas férméiga att
utséndra tillricklig mingd insulin
i blodet. Det framgar av en ny av-
handling frin Lunds universitet.
CAMTAL, har tidigare mest stud-
erats i vixter och har kopplats
samman med vixtcellernas stress-
reglering som bland annat styr
mognaden hos frukter. I sin forsk-
ning har Helena Malm och hennes
kollegor kunnat visa att CAMTA1

har en avgorande roll for hur lict

den insulinproducerande betacel-
len kan regleras att utsondra insu-
lin i blodet.

- Trycker man ner CAMTAL,
minskar inflédet av kalcium och
insulinutséndringen, medan insu-
lininnehallet i cellerna okar, siger
hon.

Det andra dimnet som varit fo-
remal for Helena Malms avhand-
ling, CRTCI, har tidigare visat
sig vara inblandad i regleringen av
dygnsrytmen och lingtidsminnet.

- Om man slir ut det hir pro-
teinet i de insulinproducerande
cellerna si halveras utslippet av
insulin.

I samarbete med en annan
forskargrupp vid Lunds universi-
tet har Helena Malm och hennes
kollegor identifierat vilka prote-
in i betacellen som transporterar
CRTC1 till och fran cellens kirna
och dirmed bidragit till nya insik-
ter i vilka gener som paverkar be-
tacellens forméga att frisdtta insu-
lin. Helena Malm har vidare visat
att CAMTAI och CRTCI1 i sin
tur reglerar aktiviteten hos de mo-
lekyler, mikroRNA, som péaverkar
finjusteringen av processerna inuti

cellerna. De specifika mikroRNA

Helena Malm studerat har visat
sig vara viktiga for insulintillverk-
ningen och nir insulinet ska ut i
blodet.

- Jimfér man vilken inverkan
de olika dmnena har péd insuli-
nutséndringen ir CAMTAL och
CRTCI1 elefanter i jimf6relse med
mikroRNA-132, som stir for fin-
liret. BAde CAMTA1 och CRTC1
skulle kunna anvindas i framtida
likemedel, siger Helena Malm.

Helena Malm disputerade vid
Lunds universitet den 21 oktober
med sin avhandling “Transcriptio-
nal regulation of miRNA-212 and
miRNA-132 and their fine-tun-
ing function of beta cell insulin
secretion”

http://portal.research.lu.se/
portal/en/publications/
transcriptional-regulation-of-
mirna212-and-mirnal32-and-
their-finetuning-function-of-beta-
cell-insulin-secretion(d424b5ec-
40ca-4851-884b-50b810df6c45).
html
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Glucose tablets likely better for easing hypoglycemia
symptoms. Emergency Medicine Journal

(Reuters Health) - When people
with diabetes experience a dang-
erous drop in blood sugar, glucose
tablets might be a better option
than a sugary food or drink, a stu-
dy suggests.

People with diabetes can deve-
lop hypoglycemia, or low blood
sugar, if they skip a meal, exerci-
se harder than usual or take too
much insulin or other diabetes
medications.

Low blood sugar can cause fa-
tigue, anxiety, rapid heartbeat,

sweating, mental confusion or
even coma or seizures if not trea-
ted quickly.

For a new study, researchers
pooled data from four papers in
the medical literature that compa-
red the effect of dietary sugars and
glucose tablets on relieving low
blood sugar symptoms, including
three randomized trials, which are
generally the most reliable kind of
medical study.

As reported in the Emergen-
cy Medicine Journal, the adults

and children in the studies had
type 1 or type 2 diabetes. All of
them were awake throughout their
episodes of low blood sugar.

Altogether, 515 low blood sugar
episodes were treated with dietary
sugar and 232 were treated with
glucose tablets.
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Across the four studies, diffe-
rent forms of dietary sugars were
used, including Skittles candies,
orange juice, Mentos candies, jelly
beans, cornstarch, milk and gluco-
se gels.

In general, the individual sub-
stances were about as effective
as the glucose tablets for getting
blood sugar levels to rise.

When results from all four stu-
dies were combined, neither dieta-
ry sugars nor glucose tablets reli-
ably returned blood sugar levels to
normal within 10 to 15 minutes,
according to the research team.

“Regardless of the oral (method)
used to treat hypoglycemia, time
is required for absorption befo-
re the measured blood returns to
the normal range and the patient’s
symptoms improve,” the authors
wrote.

However, people who used glu-
cose tablets seemed to feel better
faster. Patients who used sugary
foods were 11 percent less likely
to feel relief from their symptoms
within 15 minutes.

Glucose tablets are available in
drugstores and online. Prices on
Amazon.com range from about $5
for a pack of 10 tablets, to about
$9 for a bottle of 50.

“Although  the
toward glucose tablets, everybo-
dy reacts differently to low blood
sugar,” said Susan Renda, a cer-
tified diabetes educator at Johns
Hopkins Comprehensive Diabetes
Center who was not involved with
the study.

“We can’t say that this study
controls for individual differences
in low blood sugar, like measuring
a patient’s glucose level or check-
ing to see how they feel,” she told
Reuters Health.

“We don’t want to discourage
people from using dietary sugars,”
said study co-author Dr. Jestin
Carlson, an emergency physician
at Saint Vincent Hospital in Erie,
Pennsylvania.

“Glucose tablets seem to work

results lean

better, but if youre using dietary
sugar, that's OK too,” he told Reu-
ters Health by phone.

What's most important is to
treat low blood sugar right away,
according to Renda. She said,
“Whether it’s Skittles or glucose
tablets, people should carry so-
mething with them at all times for
whenever they feel a drop in blood
sugar.”

As of 2014, approximately 29
million Americans - about 9 per-
cent of the U.S. population — had
been diagnosed with diabetes, ac-
cording to the Centers for Disease
Control and Prevention.

SOURCE: bit.ly/2dELvhQ Emer-
gency Medicine Journal, online
September 19, 2016.

ABSTRACT

Background While glucose tablets
have been advocated for treating
symptomatic hypoglycaemia in
awake patients, dietary sugars may
be more convenient. We perfor-
med a systematic review to com-
pare the impact of these treatment
options on the relief of symptoma-
tic hypoglycaemia, time to resolu-
tion of symptoms, blood glucose
levels, complications and hospital
length of stay.

Method We searched PubMed,
Embase and the Cochrane Library
through 28 June 2016 and asses-
sed the quality of evidence using
the Grades of Recommendation,
Assessment, Development and
Evaluation approach. Reference
lists from a subset of the resulting
articles were mined for additional,
potentially eligible papers. We cal-
culated the risk ratio (RR) of each
treatment option for the preselec-
ted outcomes of interest.

Results Of the 1774 identified
papers, four studies met the in-
clusion criteria; three randomised
controlled trials totalling 502 hy-
poglycaemic events treated with
dietary sugars and 223 with glu-
cose tablets and one observational

study with 13 events treated with
dietary sugars and 9 with glucose
tablets. The dietary forms of sugar
included sucrose, fructose, orange
juice, jelly beans, Mentos, corn-
starch hydrolysate, Skittles and
milk. In the pooled analysis, pa-
tients treated with dietary sugars
had a lower resolution of sympt-
oms 15 min after treatment com-
pared with glucose tablets (RR
0.89, 95% CI 0.83 to 0.95).

Conclusions When compared
with dietary sugars, glucose tablets
result in a higher rate of relief of
symptomatic hypoglycaemia 15
min after ingestion and should be
considered first, if available, when
treating symptomatic hypoglycae-
mia in awake patients.

DISCUSSION

Symptomatic hypoglycaemia in
patients with diabetes occurs fre-
quently and is often managed by
the individual, family or friends.2
While several treatment options
are available including multiple
forms of dietary sugars, we found
that glucose tablets result in the
lowest risk of recurrent or persis-
tent hypoglycaemia after admi-
nistration in awake patients with
symptomatic hypo- glycaemia.
Despite the relatively frequency
of hypoglycaemic episodes, the-
re remains limited data exami-
ning the ideal form of oral sugar
replacement.  Although glucose
tablets and dietary sugars may
be viable treatment options, few
studies have exam- ined the most
appropriate dose of carbohydrates.
While a 15 g tablet is commonly
advocated, 20 g tablets or even a
weight- based approach, such as
0.3 g/kg, may be more effective in
treating hypoglycaemia.

Two of the studies included in
this review reported response to
hypoglycaemia treatment in very
small subsets of 3—9 patients.10 13
This increases the risk of bias and
reduces the power to find statisti-

cally significant results. Another P>
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factor reducing our ability to
analyse results is the variability
of the specific carbohydrate con-
tent of tested foods and beverages.
Orange juice is often diluted with
water, and milk can have varying
fat content that changes its glyca-
emic index. We were unable to
control the commercial products
featured in this review and the-
re may be other confectionary or
food products that, if studied, per-
formed equally as well.

There was significant clinical
heterogeneity among the inclu-
ded studies limiting our ability to
perform a meta-analysis. While
we did pool the results of dietary
sugars, these were the results from
several different sugars (eg, fruc-
tose, sucrose, etc) and in different
amounts (eg, orange juice with 15
g of carbohy- drates vs 40g). Speci-
fic dietary foods performed similar
to glucose tablets in many of the
individual comparisons but when
pooled, food sources underper-
formed in the treatment of hypo-
glycaemia compared with glucose
tablets.

There was heterogeneity with
the types of sugars used in each
study, and different populations
were examined in various stu-

dies. Two of the three RCTs exa-
mined dietary sugars and glucose
tablets in paediatric patients with
diabetes.3 12 Identification of
hypoglycaemia in paediatric pa-
tients can be challenging as young
children may have difficulty reco-
gnising and communicating their
symptoms.16 Also, symptomatic
hypo- glycaemia may occur at
varying levels in children, often
below those resulting in symptoms
in the adult population, highlight-
ing the differences between mana-
ging hypoglycaemia in these two
populations.16 This may limit the
generalisability of paedi- atric fin-
dings to adults and vice versa.

As nearly 10% of the world’s
population lives with diabetes, ef-
fectively treating symptomatic hy-
poglycaemia is important as many
patients with diabetes experience
these episodes regu- larly.l 2 5
Non-severe hypoglycaemic events
occur frequently (between 0.4
and 1.7 times per week).2 While
severe hypogly- caemic events are
less frequent (roughly once annu-
ally), 49% of cases require additio-
nal medical care such as visiting
an ED, highlighting the need for
early recognition and treatment
of symptomatic hypoglycaemia.2

The ED visits are more common
with increasing age, with those
aged 80 or older having nearly twi-
ce the risk of young adults.

The impact of hypoglycaemic
events is also personal. Patients re-
port feeling tired, fatigued, anxio-
us, nervous and less alert even af-
ter being treated for symptomatic
hypoglycaemia.2 These events can
affect a patient’s ability to work as
18% of non- severe hypoglycaemic
events lead to lost work time.2 Pa-
tients with non-severe hypoglyca-
emic events may be able to self-
manage their condition. Patients
with severe hypoglycaemic events
may still be conscious but requi-
re assistance from a third party.
Both patients and those assisting
patients with symptom- atic hy-
poglycaemia may be unsure of the
exact carbohydrate content of the
dietary food they are using to treat
a hypogly- caemic event.

They may elect to use standard
15-20 g glucose tablets, when av-
ailable, although dietary sugars
can still be used if glucose tablets
are not available.

Nyhetsinfo 22 okrober 2016
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Metformen vid T2DM ned till eGFR 30. Lakemedelsverket

Metformin kan nu anvandas for att behandla diabetes typ 2 hos patienter med mattligt nedsatt njurfunktion.

—_—

Den europiska likemedelsmyn-
digheten (EMA) konstaterar att

likemedel som innehiller metfor-
min kan anvindas till patienter

med mitdligt nedsatt njurfunk-
tion (GFR [glomerulir filtrations-
hastighet] = 30-59 ml/min) for
behandling av diabetes mellitus
typ 2.

Produktinformationen for
dessa likemedel kommer att upp-
dateras med nya rekommendatio-
ner om dosering, dvervakning och
forsiktighetsitgirder.
https://lakemedelsverket.se/
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Arets Diabetolog 2016. Stefan Sarnblad, Orebro och
Katarina Eeg-Olofsson, Gdteborg.

Motivering Stefan Sérnblad
2016 - arets diabetolog

Det dr extra vilforgint att Stefan
fir utnimningen som arets dia-
betolog just hosten 2016.  Stefan
leder tillsammans med Ragnar
Hanas arbetet med att samman-
stilla den svenska anpassningen
av den internationella barndiabe-
tesorganisationen ISPADs interna-
tionella guidelines for barndiabe-
tesvard. Forutsittningen for detta
uppdrag dr utover ett stort fortro-
ende som klinisk barndiabetolog
en personlighet som sitter arbetet
och resultatet framfor dthédvor att
framhiva sig sjilv.

Stefan har under flera ir pi
ménga sitt bidragit till att forbict-
ra situationen i skolan fér barn
med diabetes. Detta arbete har
gjorts pa ett sitt som i handling
illustrerar honnérsord inom barn-
diabetologin som “science”, “ad-
vocacy” och “education”.

Stefan var med i den forskar-
grupp som beskrev hur och varfor
forildrar inte vigade ge tillrickli-
ga insulindoser till sina barn innan
skoldagarna pa grund av bristen pa
tillsyn och stod i skolan. Direfter
arbetade gruppen fram riktlinjer
for egenvard under skoldagarna
och Stefan har i manga samman-
hang varit med och sett till att det-
ta kunnat forverkligas. Detta ar-
bete har bidragit till det sjunkande
HbAlc som kunnat uppnas bland
svenska skolbarn med diabetes.
Den okade tillgingen dill stod i
skolan har sedan glidjande nog
kunnat dokumenteras vetenskap-
ligt av Stefan och arbetsgruppen
kring barn med diabetes i skolan.

Stefan har sedan lang tid enga-
gerat sig i forskning kring diabetes
och fysisk aktivitet. Stefans arbete
om bristen pa fysisk aktivitet hos
tonérsflickor med diabetes har va-
rit en dgondppnare for ménga och
bidragit till att forbittra situatio-

¥4 )
2 N

nen for denna patientgrupp.
Stefans  vinliga framtoning
och prestigeloshet i kombination
med ett klart intellekt och myck-
et osjilviske arbete bidrar hogeli-
gen till ett gott arbetsklimat inom
svensk barndiabetologi vilket i f6r-
lingningen patienterna kommer

till godo.

Motivering till priset som
arets diabetolog 2016
Katarina Eeg-Olofsson
Katarina Eeg har nationellt un-
der flera dr arbetat med Nationellt
Programrdd (NPR) fo6r Diabetes
och har dir drivit flera projekt.
Ett exempel pa ett framgangsrike
sadant dr "HbAlc 6ver 70 mmol/
mol”. Detta projekt och mycket
viktiga malindikator har visat sig
bli ett anviindbart verktyg i arbetet
att forbittra glukoskontrollen och
dirigenom minska risk for bade
mikro- och — makroangiopatiska
komplikationer for alla patienter
med diabetes.

Katarina Eeg har dven inom
ramen for det Nationella pro-
gramradet arbetat med att ta fram
evidensbaserade vardprogram for
insulinpumpsbehandling och kon-
tinuerlig glukosmitning. Dessa
vardprogram har i sin tur haft stor
betydelse for implementeringen av
anvindandet av moderna tekniska

Foto: www.regionorebrolan.se

hjilpmedel vid typ 1 diabetes.

Katarina har dven arbetat fram-
gangsrikt med att bidra till en
bittre riskbedomning som ligger
till grund for primir och sekun-
ddrpreventiv behandling med sta-
tinbehandling vid diabetes samt
tagit initiativ till att stirka kun-
skapsliget gillande statinbehand-
ling vid typ 1 diabetes.

Katarina Eeg har senaste ti-
den arbetet framgangsrikt med
PROM, Patient Relaterad Outco-
me inom ramen for Nationella
diabetesregistret.

Bild: Katrin Trysell/Dagens Medicin

Johan Jendle och David Nathanson,
vetenskaplig sekreterare, Svensk For-
ening for Diabetologi

Priset 20 000 SEK stods ekonomiskt
av Novo Nordisk.
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Stress, immunforsvaret och diabetes.
Avhandling Emma Carlsson

| en ny doktorsavhandling fran Halsohodgskolan vid Jonkdping Universi-
ty har Emma Carlsson undersokt hur bade psykologisk stress och fysisk
aktivitet paverkar unga méanniskors immunforsvar.

Det senaste decenniet har diabetes
av typ 1 och 2 6kat med en oroan-
de hastighet. Typ 1-diabetes dr en
s kallad autoimmun sjukdom dir
det egna immunforsvaret angriper
de insulinproducerande cellerna i
bukspottkorteln, vilket leder till
att kroppen inte kan producera in-
sulin pd egen hand.

Orsaken till varfér man insjuk-
nar i typ 1-diabetes ir fortfarande
till stor del okdnd, men mycket ty-
der pé att olika miljofaktorer kan
vara bidragande. Emma Carlssons
avhandling undersoker ur ett tvir-
vetenskapligt perspektiv hur bio-
logiska, psykologiska och sociala
faktorer paverkar immunforsva-
ret, for att forsoka forstd proces-
sen bakom uppkomsten av typ
1-diabetes.

Uthallighetstraning

Emma Carlsson har gjort fyra oli-
ka studier, dir hon tittat pa hur
dels psykologisk stress, dels olika
nivaer av fysisk aktivitet paverkar
immunférsvaret hos friska barn
mellan 5 och 6 ar, och hur uthal-

lighetstrining paverkar immun-
forsvaret hos ungdomar mellan
13 och 19 ar. Hon har ocksa un-
dersokt sambandet mellan psyko-
logisk stress i olika skeden av livet
och immunférsvaret hos kvinnor
mellan 18 och 22 ar.

Hon upptickte att barn som ex-
ponerats for psykologisk stress i fa-
miljen hade héjda nivéer av stress-
hormonet kortisol och en 6kad
aktivitet hos den del av immunfor-
svaret som i tidigare forskning as-
socierats med typ 1-diabetes. Hos
unga kvinnor kunde hon se att de
som utsatts for psykologisk stress
bade som barn och senare i livet
hade fler av den sortens immun-
celler som hjilper till att elimine-
ra bland annat virusinfekterade
celler och cancerceller, men firre
av de immunceller som spelar en
viktig roll for att hindra uppkom-
sten av autoimmuna sjukdomar.
Resultaten visade ocksd att hog
fysisk aktivitet har en skyddande
effekt hos barn, men att pojkar
och yngre tonaringar som trinade
uthallighetstrining visade en 6kad

SSSD Diabetesmote 19-21/5 Danmark

Scandinavian Society for the Stu-
dy of Diabetes (SSSD) arliga mote:
19-21 maj 2017 i Nyborg (Fyn) |
Danmark.

Se vidare under
www.medisin.ntnu.no/sssd/

Kontaktperson Kurt Haylund:
Kurt.Hoejlund@rsyd.dk

Nyhetsinfo 19 oktober 2016
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aktivitet hos den del av immun-

forsvaret som associerats med typ
1-diabetes.

Paverkar immunforsvaret
Emma Carlssons avhandling visar
alltsd att psykologiska och fysiska
fakrorer tydligt paverkar immun-
forsvaret hos unga minniskor, och
ir viktiga faktorer att ta hinsyn
till vid framtida forskning for att
kunna kartligga vad som orsakar
typ 1-diabetes.

— Det behévs fortsatt tvirve-
tenskaplig forskning, dir man
studerar storre grupper, for att vi-
dare undersoka hur psykologiska
och fysiska faktorer paverkar im-
munfdrsvaret. Genom att studera
faktorer som ir biologiska, psyko-
logiska och sociala kommer veten-
skapen att kunna bidra med innu
mer kunskap om bakomliggande
orsaker till uppkomsten av immu-
nologiska sjukdomar, siger Emma
Carlsson.

Killa: Pressmeddelande fran Jon-

koping University

Nybhetsinfo 19 oktober 2016
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FDA USA Finalizes Two Guidance Documents on Blood
Glucose Monitoring Systems

The guidance comes as the Centers for Medicare and Medicaid Servi-
ces and Centers for Disease Control and Prevention revealed concerns
related to the possibility that blood glucose meters can transmit
bloodborne pathogens if these devices are contaminated with blood
specimens and shared between users without effective cleaning, disin-
fecting and appropriate infection control measures.

FDA says the guidance was neces-
sary as it has become increasingly
clear that these different use set-
tings have distinct intended use
populations with unique charac-
teristics that can impact device
design specifications, and that ma-
nufacturers should take these uni-
que characteristics into account
when designing their devices.

The guidance comes as the Cen-
ters for Medicare and Medicaid

Services and Centers for Disease
Control and Prevention revealed
concerns related to the possibili-
ty that blood glucose meters can
transmit bloodborne pathogens
if these devices are contaminated
with blood specimens and shared
between users without effective
cleaning, disinfecting and appro-
priate infection control measures.

Both guidance documents,
“Blood Glucose Monitoring Test

Systems for Prescription Point-of-
Care Use” and “Self-Monitoring
Blood Glucose Test Systems for
Over-the-Counter Use,” describe
studies and criteria that FDA re-
commends could be used when
submitting premarket notifica-
tions (510(k)s) for both types of
systems.

FDA intends for the documents
to serve as guides for manufactu-
rers in conducting appropriate
performance studies and prepa-
ring 510(k)s for these device types.

From www.raps.org

Nybhetsinfo 10 oktober 2016
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2nd Nordic Diabetic Foot Symposium, 5-6 October 2016,
Kopenhamn. Rapport

Det 6vergripande syftet med sym-
posiet var att aktivt verka for, och
stddja, en systematisk implemente-
ring av best practise av prevention
och vird av fotproblem vid diabe-
tes i de nordiska linderna. Fér per-
soner med diabetes ska en god och
jaimlik véird erbjudas alla oavsett
om hen bor i stad eller i glesbyg-
den. Symposiets delmél var att
* Presentera senaste nytt och best
practise gillande vérd av diabe-
tesfotsar
* Ligga upp en plan f6r imple-
mentering av best practise for
prevention och vird av fotpro-
blem i de nordiska linderna.

Klaus Kireterp-Maller inledde 2nd
Nordic Diabetic Foot Symposium
med att ge en Sverblick 6ver varden
av fotkomplikation vid diabetes i
Danmark. Deltagarna, drygt 200,
representerade  multidisciplini-
ra team inom specialistvird samt
vardgivare frin primirvirden med
ett brett deltaganda av fotterapeu-

ter, likare, sjukskoterskor, gipstek-
niker, ortopedtekniker och fysiote-
rapeuter. Aven politiker, patienter
och gjdnstemin var inbjudna. Sym-
posiet, som hélls pd Képenhamns
Universitet, inneholl en utstill-
ningshall och posterutstillning.

Klas Kirketerp-Maller inledde
sympositet meda att visa hur avgo-
rande god kommunikation mellan
véardgivare och patienter dr for ett
lyckas med sarlikning vid diabe-
tes. Han tog upp problematiken
att formedla behandlingsrad till
patienter med neuropatiska fotsér.
The “the gift of pain”, kroppens
formaga att signalera smirta, ir
ett viktigt signalsystem. En for-
méga som kan forloras vid perifer
sensorisk neuropati.

En framgingsstrategi presen-
terades av fotterapeut Anne Ras-
mussen, frin Steno Diabetes Cen-
ter. I foredraget “Challenges and
opportunities when recording of
foot data”, beittade hon om hur
fot data anvinds for att underlitta

kommunikation mellan patienter
och specialisterna i multidisci-
plinira fotteamet.

Centret har utvecklat ett re-
gister dir patientens fotstatus,
besokshistorik och vintetider re-
gistreras. Ahoérarna fick se flera
exempel pa hur Steno Diabetes
Center anvinder registerdata i sys-
tematiske forbittringsarbete. Pa-
tienter pé besok pé centret far ta av
egen fotdata. Direfter diskuteras
vilka insatser som behovs. Fotda-
ta, vintetidesindikatorer och hil-
soeckonomisk utvirdering anvinds
ocksd for att anlysera verksamhet
ens kvalitet. Amputationsstatistik
och patientrelated outcome mea-
surement (PROM) ingar dven i da-
tainsamlingen. Sammantaget ger
indikatorerna en verksamhet som
ir synlig och transparent gente-
mot uppdragsgivaren och brukare.
Registerdatan anvinds dven som
motivator for den egna persona-
len, som kan se hur uppstillda mal

uppfylls.

www.dagensdiabetes.se
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Guidance, 2015, for prevention
och behandling vid fotkomplika-
tion finns pa hemsidan f6r Inter-
national Working Group on the
Diabetic Foot, www.iwgdf.org. Dr
Kristien van Acker , ordférande i
IWGDF redogjorde for det gedig-
na arbetet som foregir release av
nya guidance. De internationella
raden dr uppdelade i: prevention,
avlastning och hjilpmedel (inligg/
skor), perifer kirlsjukdom, infek-
tion, sirlikning samt vigledning
for daglig praktik.

Vigledningen baseras pa sju
systemiska oversikter av den ve-
tenskapliga litteraturen. Ytterliga-
re en representant frin IWGDF
fanns pa plats nimligen, Dr Sic-
cu Bus, Nederlinderna. Dr Bus
sammanfattade i sin foreldsning
"Pressure offloading in treatment
and prevention” att kvantitativ
tryckmitning behévs for att av-
gora om ortopedtekniska hjilp-
medel/gipsbehandling ger den
effekt som avses, bide vad giller
sarlikning och for att forhindra
sarrecidiv. I Nederlinderna pagir
en nationell satsning med plantar
tryckmitning. Syftet dr att virdera
och kvalitetssikra utprovning av
individuellt utprovade skodon vid
diabetes. Dr Bus avslutade med
att det behdvs en vetenskaplig,
mitbar ansats vid forskrivning,
design och utvirderinga av hjilp-
medel. Hjilpmedel, som syftar till
att minska riskabla punkttryck pa
foten vid diabetes.

Mari  Robberstad, — sjuksko-
terska frin Norge presenterade
"Multidisciplinary diabetic foot
care teams in Norwegian speci-
alist health care — a national sur-
vey. Robberstad betonade att den
norska hilso — och sjukvérden,
baserad pa strivan att erbjuda alla
i Norge en jimlik och bra vérd,
har problem att erbjuda multidis-
ciplinir vird vid fotsar. Slutsat-
serna fran undersdkningen ir att
det saknas struktur f6r multidisci-
plindra team och dess samverkan
med primirvirden. Det behovs

fler multidisciplindra team med
okad tid for team mottagning.
Tillgidnglighet behéver sikras dven
for patienter som bor i glesbygd.
Vidare, det finns en brist i registre-
ring av fotsir och fotsdrsklassifice-
ring och flera fotterapeuter behévs
i vardkedjan.

I foredraget "Problems with de-
lay in care — and how to deal with
it” beskrev prof Jan Apelqvist hur
fordrojningar i varden av fotsar kan
uppsta pa olika nivier: organisato-
risk och/eller patientrelaterat. Bris-
ten pé resurser, brist pa virdplatser
pa sjukhus ir ett hinder. Omorga-
nisation av sjukvérdssystem ir ett
annat. Tidigare behandlingstra-
ditioner och férvintningar bland
personlen kan vara barriirer som
behover Gvervinnas. Patienternas
referensramaar och kulturella pa-
verkar utfallet av behandlingen.

o,
iy
NORDIC

Diabetic Foot

Iy

Sammantaget finns det ett antal
hinder som behéver dvervinnas for
att ge kortare vintetider och god
integrerad vird och prevention vid
Sfotkomplikation vid diabetes. Jan
Apelguist betonade:

a) vérdet av snabb handliggning till
diabetesfotteam,

b) betydelsen av att implementera
riktlinjer for prevention och vird av
Jfotkomplikation vid diabets,

¢) virdet av vilfungeraden team och
d) virdet av systematik i dokumen-
tationen.

Ulla Hellstrand Tang, Vistra G6-
talands regionen (VGR), presente-
rades D-Foot, ett svenskt exempel
pa risk klassificering vid diabetes.
D-Foot ir ett webprogram, for
strukturerad fotundersdkning ut-
vecklat av fysioterapeuter, orto-
pedingenjorer och likare i VGR i
samarbete med representanter frin
patientorganisationerna. D-Foot
ger en valid, reliabel och objektiv
riskgradering av foten i riskklas-
serna 1-4, motsvarande riskgrade-
ringen som aterfinns i Nationella
Diabetesregistret. D-Foot identi-
fierar riskfaktorer: perifer neuro-
pati, tecken pa perifer angiopati,
fotdeformiteter, hudpatologier,
tidigare sir/amputation, pigiende
sar eller Charcoforindring.
D-Foot bestar av ett tjugotal
fragor, rikt illustrerade med en al-
goritm som ger riskgrad. D-Foot
ger en sammanfattning av be-
handlingsrekommendationer. En
sammanstillning av undersok-
ningsresultatet 6verfors till jour-
nalféringssyste,. Under 2017 kom-
mer webprogrammet D-Foot att
implementeras pd Ortopedteknik,
SU Sahlgrenska Universitetssjuk-
huset. Ur patienternas perspek-
tiv ger D-Foot fotundersékning
viktig information som bas for
egenvard. Den strukturerade do-
kumentationen gor att patientens
fotstatus litt kan foljas over tid
och utvirderas. For vardgivare
ger D-Foot en struktur anvind-
bar for att uppfylla regionala och
nationella rekommendationer vad
giller érlig fotundersokning och
riskgradering vid diabetes. Do-
kumentationen i journalforings-
system underlittas. For verksam-
heterna ger meta-data ur D-Foot
registret nddvindiga nyckeltal t.ex
hur fordelals patienterna i respek-
tive riskgrupp samt andelen av
patienter som har olika riskfakto-
rer t.ex tidigare sir, pagdende sir,
perifer neuropati, fotdeformiteter
(hallux valgus, inskrinkt rorlighet
i stortileden, felstillningar eller
gangavvikelser). I VGR har ett
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arbete har pabérjats att modifiera
D-Foot for primirvardens behov
av fotundersékning och riskgrade-
ring vid diabetes.

Vid 1* Nordic Foot Symposium i
Malmo 2014 sattes ett svenskt mal
for prevention och behandling av
fotsir vid diabetes. Malet sam-
manfattades med fyra punkter:

1. Att etablera en nationell arbets-

grupp
2. Att undersoka forekomsten av

diabetesfotsar och vardkedjorna
3. Att skapa en “one sheet gui-
deline” for primirvarden sant
en “one sheet guideline” for be-
handling av diabetesfotsar
4. Att definiera kvalitetsindikato-
rer for
i.Amputation ovan fotled
ii.Ledtider for remiss, ledtider
for atgirder

Vid konferensen i Képenhamn,
med drygt 40 deltagare frin Sve-
rige enades de svenska deltagarna

att fortsitta arbetet for att nd de
uppsatta malen med stod av ett
nitverk bestiende av fotterapeu-
ter, legitimerade ortopedingen;js-
rer, sjukskéterskor och likare.

Ulla Hellstrand Tang,
rapportor for DiabetologNytt
ortopedingenjor, Sahlgrenska
Universitetssjukhuset SU,
Gateborg

Nyhetsinfo 9 oktober 2016
www red DiabetologNytt

FDA approves first automated insulin delivery device for
type 1 diabetes, Medtronic 670G

The U.S. Food and Drug Admi-
nistration today approved Med-
tronic’s MiniMed 670G hybrid
closed looped system, the first
FDA-approved device that is in-
tended to automatically monitor
glucose (sugar) and provide appro-
priate basal insulin doses in people
14 years of age and older with type
1 diabetes.

The human pancreas naturally
supplies a low, continuous rate of
insulin, known as basal or back-
ground insulin. In patients with
diabetes, the body’s ability to pro-
duce or respond to insulin is im-
paired.

“The FDA is dedicated to ma-
king technologies available that
can help improve the quality of
life for those with chronic dise-
ases — especially those that requi-
re day-to-day maintenance and
ongoing attention,” said Jeffrey
Shuren, M.D., ].D., director of
the FDA’s Center for Devices and
Radiological Health. “This first-
of-its-kind technology can provide
people with type 1 diabetes greater
freedom to live their lives without
having to consistently and manu-
ally monitor baseline glucose levels
and administer insulin.”

The MiniMed 670G hybrid
closed looped system, often refer-
red to as an “artificial pancreas,”

is intended to adjust insulin levels
with little or no input from the
user. It works by measuring glu-
cose levels every five minutes and
automatically administering or
withholding insulin. The system
includes a sensor that attaches to
the body to measure glucose levels
under the skin; an insulin pump
strapped to the body; and an infu-
sion patch connected to the pump
with a catheter that delivers insu-
lin. While the device automatical-
ly adjusts insulin levels, users need
to manually request insulin doses
to counter carbohydrate (meal)
consumption.

According to the U. S. Centers
for Disease Control and Preven-
tion, approximately 5 percent of
people with diabetes have type 1
diabetes. Also known as juvenile
diabetes, type 1 diabetes is typi-
cally diagnosed in children and
young adults. Because the pan-
creas does not make insulin in pe-
ople with type 1 diabetes, patients
have to consistently monitor their
glucose levels throughout the day
and have insulin therapy through
injection with a syringe, an insu-
lin pen or insulin pump to avoid
becoming hyperglycemic (high
glucose levels). In addition, mana-
gement of type 1 diabetes includes
following a healthy eating plan

and physical activity.

“As part of our commitment to
improving diabetes care, the FDA
worked interactively with Med-
tronic from the earliest stages of
development to assist in making
this technology available to people
with type 1 diabetes as quickly as
possible,” said Alberto Gutierrez,
Ph.D., director of the Office of In
Vitro Diagnostics and Radiologi-
cal Health in the FDA’s Center for
Devices and Radiological Health.
“We encourage companies to work
closely with the agency to ensure
scientifically sound, highly effi-
cient clinical study designs, hel-
ping to expedite the FDA’s evalu-
ation and subsequent approval of
novel devices that can make a dif-
ference for patients.”

The FDA evaluated data from
a clinical trial of the MiniMed
670G hybrid closed looped sys-
tem that included 123 participants
with type 1 diabetes. The clinical
trial included an initial two-week
period where the system’s hybrid
closed loop was not used followed
by a three-month study during
which trial participants used the
system’s hybrid closed loop feature
as frequently as possible. This cli-
nical trial showed that the device
is safe for use in people 14 years of
age and older with type 1 diabetes.

www.dagensdiabetes.se
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No serious adverse events, diabe-
tic ketoacidosis (DKA) or severe
hypoglycemia (low glucose levels)
were reported during the study.
Risks associated with use of the
system may include hypoglycemia,
hyperglycemia, as well as skin ir-
ritation or redness around the de-
vice’s infusion patch. This version
of this device is unsafe for use in
children 6 years of age or young-
er and in patients who require less

than eight units of insulin per day.

As part of this approval, the
FDA is requiring a post-market
study to better understand how
the device performs in real-world
settings. While the device is being
approved today for use in people
14 years of age and older with type
1 diabetes,

Medtronic is currently perfor-
ming clinical studies to evaluate
the safety and effectiveness of the

device in diabetic children 7-13
years old.

The MiniMed 670G hybrid
closed looped system is manu-
factured by Medtronic, headquar-
tered in Dublin, Ireland.

From www.fda.gov
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Patients with diabetes and traveling. Do take care of your
foot, risk of new shoes. Listen to your foot.

I am a diabetes educator and cer-
tified foot care nurse. Through the
years, I've learned that most topics
we teach people who have diabe-
tes are really topics every person
should know about.

I teach patients how to care for
their feet, how to prevent foot pro-
blems, and how to treat them if
they should have problems.

I have had so many patients
return from vacation with foot
wounds due to the particular sho-
es they were wearing. Some didn’t
bring enough shoes or bought and
wore brand new shoes, while some
wore the type of shoes we don’t
recommend and some didn’t wear
shoes at all.

As I write this, | am on vaca-
tion. Before leaving, I thought
about the above. I needed new
shoes for the trip, so I bought 2
pair of the same shoes, one normal
width and one wide. I didn’t have
much time before leaving, but I
did practice wearing them before
leaving. “Something” told me to
also bring a pair of old faithful
shoes I have worn a lot and had no
problem with.

I'm so glad I heeded my own
teaching. The first day, in one
of the new pair of shoes, it went
pretty well, no pain or redness.
After wearing them all daytime,
I changed to old faithful that eve-

ning. The next morning I noted a

lictle redness and soreness on an
area of my foot. I took no chances.
I wore the pair with the wide wid-
th that day. No problems.

I thought about the wisdom we
teach our patients. Glad to have
feeling and sight to prevent a pro-
blem I'm sure would have occur-
red more personal ammunition to
teach my patients.

Lessons Learned:

When helping your patients pre-
pare for travel, always teach to
take more than one pair of shoes.
If they are taking new shoes, this is
especially important. And always
take a pair of “old faithfuls.”

Whether traveling or not, teach
your patients to “listen” to any
sign of redness, soreness, or pain
that is telling them to wear diffe-
rent shoes.

Always teach the importance
of looking at feet at least daily for
changes and treat them early.

Remember, what’s good for pe-
ople who have diabetes is most li-
kely good for everyone.

Heed your own knowledge and
practice what you teach.

From
www.DiabetesInControl.com

Nyhersinfo 27 september 2016
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Sverige i Halso-Toppen, men mer arbete behdvs kring

overvikt, alkohol och suicid. The Lancet

Det mest hilsosamma landet att
leva i 4r Island. Men Sverige kom-
mer in som god trea strax efter
Singapore. Listan finns i en ve-
tenskaplig artikel publicerad i den
hogst ansedda och hogt rankade
tidskriften The Lancet

I en stor metastudie himfors
188 linder mot FNs mal for hall-
bar utveckling. Bland de 33 indi-
katorer som misa i undersékning-
en finns fattigdom, tillging till
rent vatten och utbildning, men
dven fajktorer som jimlikhet och
industruiell innovation.

Fler 4in 1800 forskare i 124
linder har bidragit med material
till studien. Sverige far full pott i
ménga vilfirdsrelaterade omri-
den, medan o&vervike, sjalvmord
och alkohol ir de tre omriden

dir Sverige har sina simsta re-
sultat. Nagra linder lyfts fram av
forfattarna, Island, som prisas for
sitt arbete med att minska an-
vindningen av tobak, dven Osti-
mor far sirskild uppmirksamhet

for en framgingsrik kamp mot
malaria och malmedvetet arbete

med att bygga upp ett fungerande
sjukvardssystem.

Studien har bekostats av medel
fran stiftelsen Bill & Melinda Ga-
tes Foundation.

Nybhetsinfo 28 september 2016
www red DiabetologNytt

Minnet av en hjartinfarkt lagras i vara gener.
Epigenetiska studier. Uppsala universitet. Asa Johansson.
Human Molecular Genetics

Att bade arv och miljo paverkar var risk att drabbas av hjart-karlsjuk-
dom &r val kant. I en ny studie frdn Uppsala universitet visar forskarna
nu att minnet av en hjartinfarkt kan lagras i vara gener genom epi-
genetiska forandringar. Resultaten har publicerats i tidskriften Human

Molecular Genetics.

Vi drver vira gener av forildrarna
vid fodseln. Diremot sker s kall-
lade epigenetiska forindringar un-
der hela var livstid. Epigenetiska
forindringar ir kemiska modifie-
ringar av DNA:t som slir av eller
pa véra gener och dirmed kan leda
till utveckling av olika sjukdomar.
I den akruella studien har forskar-
na undersokt epigenetiska forind-
ringar hos personer som tidigare
har haft en hjirtinfarke.

Naturligt skydd

— Under en hjirtinfarke signale-
rar kroppen genom att vissa gener
aktiveras. Detta naturliga skydd

leder ill att vi bittre klarar att
hantera det akuta sjukdomsforlop-
pet, samt att dterstilla kroppen ef-
ter den skada som en hjirtinfarkt
orsakar. Det dr dirfor troligt att
det dven sker epigenetiska férind-
ringar i samband med savil det
akuta stadiet som efterstadiet till
en hjirtinfarke, siger Asa Johans-
son, forskare vid institutionen for
immunologi, genetik och patologi,
som lett studien.

Stort antal

Resultaten frin studien visade att
det finns ett stort antal epigenetis-
ka forindringar hos individer som

tidigare i livet drabbats av hjirtin-
farkt. Flera av dessa forindringar
ir i gener som har koppling till
hjart-  kirlsjukdomar. Diremot
gick det inte att avgdra om dessa
skillnader kan ha bidragit till ut
vecklingen av sjukdomen, eller om
de lever kvar som ett minne av ge-
nernas aktivering i samband med
hjartinfarkten

— Vi hoppas att vira nya resultat
ska kunna bidra till att 6ka kun-
skaperna om epigenetikens bety-
delse for sjukdomsbilden, vilket i
framtiden kan leda till bittre med-
iciner och behandlingar, siger Asa
Johansson

Killa: Pressmeddelande fran Upp-

sala universitet
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Hybrid Closed Loop, automatisk insulindosering 24 h
per dygn, 124 med T1DM. JAMA.

Tidskriften Journal of the American Medical Association publicerar re-
sultat fran pivotala forsdk for medtronics “hybrid closed loop™-system.

Idag sker publiceringen av resultat
fran pivotala forsok for dess system
”Hybrid Closed Loop” i Journal of
the American Medical Association
(JAMA).

Resultaten visar pa sikerheten
i systemet och att patienterna pad
behandlingen upplevde mindre
glykemisk variabilitet, lingre tid
inom méilomridet, minskad ex-
ponering for hypoglykemi och
hyperglykemi samt minskad Alc
jimfort med utgingsdata med
hjilp av sensorférstirkta pumpar.
[1]

Resultaten presenterades samti-
digt vid den 52:a irliga europeiska
diabeteskonferensen EASD (Euro-
pean Association for the Study of
Diabetes) i Miinchen i Tyskland.

"Denna stora studie gjord i
hemmiljo visade att deltagarna
med Medtronics Hybrid Closed
Loop-system upplevde forbictrad
glukoskontroll utan att uppvisa
nagra sikerhetsproblem. Under
studiefasen uppstod inga episo-
der av allvarlig hypoglykemi el-
ler ketoacidos hos patienter med
typ 1-diabetes pa behandlingen”,
siger Richard M. Bergenstal,
M.D., huvudprovare i studien
och verkstillande direktdr for
International Diabetes Center i
Minneapolis, USA. “Resultaten
dr overtygande och visar att sys-
temets formaga att automatisera
insulindoseringen 24 timmar om
dygnet kan paverka patienternas

liv pa ett mycket meningsfullt sitt
— sirskilt pa natten nir det dr som
mest utmanande att uppritthélla
blodsockermalvirden.”[[ii]]

Medtronics studie om "Hybrid
Closed Loop™-systemet ir den for-
sta pivotala amerikanska studien
om “closed loop”-teknik och den
storsta och lingsta “closed loo-
p’-studien med 6ver 12 000 dagar
i utvirderingen.

Systemet 4r utformat for att au-
tomatisera tillforseln av basinsulin
och maximera tiden di glukosni-
véerna ligger inom det normala
intervallet under hela dagen och
natten. Till denna multicenterstu-
die rekryterades 124 personer med
typ 1-diabetes >14 ar vid 10 cen-
trum (nio i USA och ett i Israel).
Deltagarna i studien var tvungna
att ange sitt intag av kolhydrater
och hur mycket de trinade samt
regelbundet kalibrera sensorn.

”Viir nojda med de framsteg vi
har gjort for att automatisera till-
forseln av basinsulin och att varje
nytt framsteg i var stegvisa strategi
innebir en 6kad automatisering
och storre trygghet for patienten
genom att bidra till en forenklad
diabetesbehandling”, siger Ale-
jandro Galindo, verkstillande di-
rekeor for Medtronics affirsomra-
de Intensive Insulin Management.
Vi strivar efter att utveckla me-
ningsfulla 18sningar som denna
for att mojliggora storre frihet och
bittre hilsa sd att personer med

diabetes och deras vardgivare kan
dgna mindre tid at att hantera
sjukdomen och mer tid 4t att njuta
av livet.”

Medtronic limnade in en an-
sokan om pre-market approval
(PMA) for ett marknadsgodkin-
nande av sitt system "Hybrid Clo-
sed Loop” till det amerikanska
likemedelsverket, U.S. Food and
Drug Administration (FDA), i juni
2016 for att utvirdera systemets
sikerhet och effektivitet. Systemet
ir begrinsat till undersékande an-
vindning och ir inte godkint for
forsiljning nagonstans i virlden.

Om diabetesgruppen vid Med-
tronic  (www.medtronicdiabetes.
com)[1] Bergenstal RM, Garg S,
Weinzimer SA, et al. Safety of a
hybrid closed-loop insulin delive-
ry system in patients with type 1
diabetes. JAMA. Publicerat pa in-
ternet innan tryckning den 15 sep-
tember 2016 pd jama.com (Online
First).

(li]|Bergenstal RM, Garg S,
Weinzimer SA, et al. Safety of a
hybrid closed-loop insulin delive-
ry system in patients with type 1
diabetes. JAMA. Publicerat pa in-
ternet innan tryckning den 15 sep-
tember 2016 pd jama.com (Online

First).

Press release Medtronic

Nyhetsinfo 28 september 2016
www red DiaberologNytt
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Recension av "Tio tankar om arbete” av Bodil JOnsson

Brombergs forlag 2016
Pris: ca 165 kr.

1999 utkom Bodil Joénssons bok
"Tio tankar om tid”. Den ronte
stor framging och har 6versatts
till ett 20-tal sprik och sélts i hela
650 000 exemplar. Jag har inte
kvar min recension, men minns
att jag var positivt instilld till bok-
en. Vikten av 7stilltid” d.v.s. den
tid det tar att stilla i ordning, stil-
la till ritta sd att man sedan kan
borja gora nagot /annat/ fick ett
helt kapitel i den boken och har

blivit ett ofta anvint uttryck.

Nir forfattaren, numera professor
emeritus vid Lunds Universitet,
nu kommer med sin bok "77o0 tan-
kar om arbete”, sd ir fokuseringen
pa arbetslivet hogst visentlig med
hinsyn till att mellan 2008 och

2015 okade langtidssjukskriv-
ningarna (mer 4n 90 dagar) med
85 % for kvinnor och 54 % for
min till i snitt 18,7 per 1000 sys-
selsatta. Hilsan 4r, rapporterar
forfattaren, enligt ”Wise happi-
ness -undersékningen det vikti-
gaste faktorn for lyckan, tvia blev
arbetet och som nummer tre kom
familjen. Andra undersokningar
har visat att “balans mellan ar-
bete och fritid”, liksom “tryggt
arbete” (definierat som tillsvida-
retjanst) virderas hogre av fler i
Sverige dn karriirméjligheter och
16n. Vi lone-arbetar bara 15 % av
livets alla vakna timmar, har Bo-
dil Jénsson riknat ut. Detta till
trots dr vi mer arbetsfixerade dn
nagonsin och manga upplever sig
som sa stressade — dven skolung-
domar klagar over sin psykiska
belastning.

Foto: Elisabeth Ohlson Wallin

Detir lite paradoxalt att en person,
som visserligen siger sig fortfaran-
de arbeta 40 tim-mar i veckan,
men aldersmissigt nidstan OSver-
stiger den gingse pensionsildern
med 10 ir, kommer med klokheter
i amnet. Man kan se det positivt
som att det dr férst nir man har
nigot pa visst avstind som man
far éverblick men det ir indé pa-
radoxalt eftersom arbetslivet och
samhillet i stort har forindrats
oerhort mycket sedan forfattaren
var i situation att fd det beromda
"livspuzzlet” att fungera.

Bodil Jonsson skriver uttalat att
hon vill att boken skall ses som en
samtalsbok, inte som en debattbok.
Hon forsoker avhilla sig frin po-
litiska och sambhillsekonomiska
resone-mang och samtalar frimst
om arbete i vardagsnira termer ur
individers ofta vitt skilda perspek-
tiv. Har hon da nigot att tillfora i
ett sidant samtal?

Jag bad medlemmarna i den bok-
cirkel jag deltar i, att vi, forutom
den skonlitterira bok vi alla hade
last, skulle samtala kring arbetsli-
vet. Cirkeln bestir av akademiskt
skolade kvinnor, alla i mogen &l-
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der”. Knappast representativa for
sambhillet i stort — men vissa soci-
ologiska likheter med forfattaren.
Jag var nyfiken p& hur manga av
bokens viktigaste punkter som
spontant skulle komma med (fick
m.a.o. sjilv férhilla mig passiv):

* Nir blir négot ett arbete? Dk
spontant upp — de flesta av oss
hade inte haft Ildnearbetande
modrar, men vi hade ju alla sett
att de utforde arbetsuppgifter
som barnskotare, stiderskor,
tvitterskor, bagare, sémmerskor,
stickare, tridgardsarbetare etc. i
hemmet.

* Arbetskamrater? Alltid vikrigt!
Relationer och ett sitt att fa in-
spiration och spontan samhills-
kunskapsinformation.  Saknat
som pensiondr! Ju monotonare
arbete desto viktigare med kam-
ratsammanhéllningen, bedom-

de gruppen.

Samtinka minsklig och teknisk
assistans? Dok inte spontant upp
som imne, men dir har forfat-
taren en hel del erfarenheter och
kloka synpunkter.

* Arbete och miljo? Kom inte heller
fram i samtalet mer in att vi alla
bedémde att den ildre genera-
tionen varit bittre pa act hushal-
la med resurserna.

Lagomarbete? Fir ett helt kapitel
och kanske ocksé det viktigaste
begreppet i boken. Det ir ett
uttryck som forfattaren kanske
hoppas skall bli lika allmint
som stilltid”? Amnet som si-
dant kom tidigt upp i samtalet,
men da benimnt som "Livsflex”
samma innehdll men i lite roli-
gare forpackning.

» Medborgararbete?  Ingen  ny
tanke, och ocksd nagot som
spontant kom upp i gruppen.
Minniskor med medborgarar-
bete skulle fa 16n pa kollektivav-
talsnivi, de skulle vara samhill-
snyttiga och ge minniskor som
inte fatt in en fot i arbetslivet

nyttig erfarenhet, d.v.s. vara in-
kluderande samtidigt som en del
nédvindiga arbeten skulle bli
utférda.

* Arbete och ekonomi — gir dagens
samhille arr forsta? Hir myntar
forfattaren uttrycket “prenissan-
sen” — att vi levt i den tid som
tog ut allt i forvdg. Vi har vant
oss vid att leva "hogt”. Andelen
pensionir som fortsitter att pa
nagot sitt arbeta efter 65-ars-
ildern steg kraftigt forra dret —
huvuddelen angav ekonomiska

skil.

* Arberslivet i backspegeln? Samta-
let i vir grupp rorde sig om att
de kinde méinga som slutat for
att det varit organisationsfor-
indringar och/eller nya data-
system och att dessa dd tinkt:
Inte en ging till! Men ocksa om
erfarenheter som inte tagits till
vara, om hjulet som verkar
uppfinnas pa nytt”. Onskan om
att fi vara mentorer for de unga.

Boken ir klok; det dr inte mycket
att invinda mot de 137 sidorna.
Det dr naturligtvis helt sant att
tex. lagstiftad 40-timmarsvecka
och 100% arbetsfor fore 65 ars
ilder och 0% efter den magiska
grinsen ir forlegad. Trots att f6r-
fattaren paverkats av flera andra,
vilka redovisas i en “Referens- och
inspirationslitteraturlista”  lingst
bak i boken, tycker jag inte att den
ger mig s mycket mera 4n vad jag
fick ut av samtalet med mina vin-
ner. Sprakligt sett finns det ocksa
vissa, i mitt tycke, helt onodiga
upprepningar, vilka enkelt kunnat
strykas. Boken kan dock ses som
en bra sammanfattning av debatt-

laget i dag.

Men vad skall man di rekommen-
dera till nigon som vill lisa nagot
mera inspirerande och poetiskt om
hur vi anvinder vir tid?

Jag atervinde till Michael Endes
klassiker "MOMO eller kampen om
tiden”, Berghs forlag, ursprungli-

MOMO

weller kam JeE It g

tidden

gen utgiven 1973. Det ir en bok
for preadolescenceungdomar —
men si givande ocksa fér vuxna!
Jag minns hur spinnande mina
barn tyckte att den var nir jag
liste hogt for dem om de smé gra
minnen som stal tid — samtidigt 4r
den djupt filosofisk. Momos gode
vin gatusoparen forklarar;

"Om man har en vildigt ling gata
[framfor sig. Da tinker man att den
ar forfarligt lang, den klarar man
aldrig, tinker man. ...Och dai bor-
jar man skynda pa. Och man skyn-
dar sig mer och mer. Men varenda
gdng som man tittar upp, sa ser man
att det som fortfarande dr kvar inte
alls blir mindre. Och man anstring-
er sig mer, man fdr dngest och till
slut har man alldeles tappat andan
och orkar inte mera. Och gatan lig-
ger fortfarande kvar framfor en. Si
Jfir man bara inte gora... Man fir
aldrig tinka pd hela gatan samti-
digt, forstar du. Man maste nija sig
med att tinka pa nista steg, pd nds-
ta andetag, nista tag med kvasten.
Hela tiden bara pé néista... Men da
blir det roligt, for det dir viktigt att
man utfor sin uppgift vil. Det dr si
det skall vara. Si mérker man plits-
ligt att man faktiskt har sopat hela
gatan, steg for steg. Man har inte
mdrkt hur det gitt till och dr inte
andjfidd alls. Det dr viktigt.”

Marie Insulander
Leg. psykolog, leg psykoterapeut
och handledare
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ADA | San Diego den 8-13 juni 2017

Vi erbjuder:

* Bokning av hotell med bra lige och standard

* Bokning av reguljirflyg och tag

* Bista mojliga pris — valuta for pengarna!

* Kongressregistrering — slipp alla krdngliga 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 pa en och samma faktura
eller uppdelade — en del till arbetsgivaren och en del
privat om s dnskas.

* Vi erbjuder avbestillningsforsikring samt resefor-
sakring genom Europeiska ERV eller Gouda

* Vi skriddarsyr din resa utefter just Dina behov

* Vid frigor eller bokning ir kontaktperson Camilla
Stattin. Kontakt sker i forsta hand per mejl camilla.
stattin@linnetravel.se

Exempel pa flygtider SAS - Arlanda:

Hotell:

Gaslamp Plaza Suites
hetp://www.gaslampplaza.com/

Det tar ca 15 minuter att promenera till San Diego
Convention Center.

Pris 2.280:/ enkelrumt/natt inkl. frukost

Omni San Diego Hotel
https://www.omnihotels.com/hotels/san-diego

Det tar ca 04 minuter att promenera till San Diego
Convention Center.

Pris 3.080:-/ enkelrumt/natt EX. frukost

Vi héller inga rum i dagsliget. OBS! det dir hog beligg-
ning pa hotellen under kongressen si vi rader Dig att
vara ute i god tid!

Kongressregistrering:
Det finns inga uppgifter om kongressregitrering
i dagsliget.

08 juni SK0903 Stockholm-Newark — 12.25-14.55

08 juni SK8720 Newark-San Diego 17.15-20.16  Arvode kongressregistrering 350:-
13 juni SK8818 San Diego-Chicago  13.44-19.38

13 juni SK0946 Chicago-Stockholm 21.05-12.30+1

Prisexempel frin 7.718:- inkl. skatter och brinsle-

tilligg- Mat ingdr
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EASD i Lissabon den 10-15 september 2017

Vi erbjuder:

* Bokning av hotell med bra lige och standard

* Bokning av reguljirflyg och tag

* Bista mojliga pris — valuta for pengarna!

* Kongressregistrering — slipp alla krdngliga 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 pa en och samma faktura
eller uppdelade — en del till arbetsgivaren och en del
privat om s dnskas.

* Vi erbjuder avbestillningsforsikring samt resefor-
sikring genom Europeiska ERV eller Gouda

* Vi skriddarsyr din resa utefter just Dina behov

* Vid frigor eller bokning ir kontaktperson Camilla
Stattin. Kontakt sker i forsta hand per mejl camilla.
stattin@linnetravel.se

Exempel pa flygtider SAS - Arlanda:

10 sep TP0783 Stockholm-Lissabon 16.00-19.25
15 sep TP0752 Lissabon-Képenhamn17.00-21.35
15 sep SK1428 Kopenhamn-Stockholm 22.45-23.55

Prisexempel frin 3.697:- inkl. skatter och brinsle-
tilligg- Mat ingir.

Hotell:

Hotel Portugal

www.hotelportugal.com/

Det tar ca 40 minuter att resa med kommunaltrafik

till Feira Internacional de Lisboa.
Pris 1.740:-/ enkelrumtinart inkl. frukost

Vi héller inga rum i dagsliget. OBS! det éir hog beligg-
ning pa hotellen under kongressen si vi rdader Dig att
vara ute i god tid!

Kongressregistrering:

Det finns inga uppgifter om kongressregitrering

i dagslaget.

350:-

Arvode kongressregistrering
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ISPAD i Innsbruck den 17-21 oktober 2017

Vi erbjuder:

* Bokning av hotell med bra lige och standard

* Bokning av reguljirflyg och tag

* Bista mojliga pris — valuta for pengarna!

* Kongressregistrering — slipp alla krdngliga registre-
ringssidor!

* Mojlighet att forlinga din vistelse i samband med
kongressen

* Vi hjilper dig med bokning av medf6ljande 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 s dnskas.

Hotell:

Det tar ca 15 minuter att promenera till Congress und
Messe Innsbruck.

Pris 880:-/ enkelrumtinatt inkl. frukost

Vi héller inga rum i dagsliget. OBS! det éir hog beligg-
ning pa hotellen under kongressen si vi rader Dig att
vara ute i god tid!

Kongressregistrering:
Det finns inga uppgifter om kongressregitrering
i dagslaget.

* Vi erbjuder avbestillningsforsikring samt resefér-  Arvode kongressregistrering 350:-
sikring genom Europeiska ERV eller Gouda

* Vi skriddarsyr din resa utefter just Dina behov

* Vid frigor eller bokning ir kontaktperson Camilla
Stattin. Kontakt sker i forsta hand per mejl camilla.
stattin@linnetravel.se

Exempel pa flygtider SAS - Arlanda:

17 okt OS0314 Stockholm — Wien 16.50-19.10

17 okt OS0913 Wien — Innsbruck 20.35-21.30

21 okt OS0902 Innsbruck - Wien 18.55-19.55

21 okt OS0317 Wien - Stockholm 20.20-22.35

Prisexempel frin 3.340:- inkl. skatter och brinsle-

tilligg
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Kongress- och moteskalender

2017

27-28/4 Diabetesforum, Waterfront Stockholm. Anordnas av Nationella Diabetes Teamet,
dvs diabetesprofession och patientférening. www.diabetesforum2017.se

9-13/6 ADA San Diego, California, USA www.diabetes.org
11-15/9 EASD, Lissabon, Portugal www.easd.org

18-21/10 ISPAD Innsbruck, Austria. www.ispad.org

12-13/10 SFDs héstméte tillsammans med Svensk Forening for Psykiatri. Malmé.
For info: hostmotet@meaconsulting.se

2018
7-9/3 SFDs varméte tillsammans med Svensk Forening f6r Endokrinologi. Géteborg.

REKRYTERA NY MEDLEM TILL
SVENSK FORENING FOR DIABETOLOGI

Medlemsavgift 200 kr per &r. 2017 ingen kostnad.
Sand namn, yrke och adress per e-post till: sfdmedlem@gmail.com
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