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Ordforanden har ordet

Nér dessa rader skrivs i mellandagarna 2022 dr det som varje dr ldmpligt att reflektera
over det gdngna aret och planera infér de kommande. I &r, en mer grannlaga uppgift
an brukligt. Bredden i méjliga scenarion dr betydligt vidare och aktualiteten i Lunds
universitets devis Ad utrumque (paratus), beredd till bddadera, ligger som en mork och

reell skugga over verkligheten.

Aven det gingna diabetesaret innehiller, som
de flesta, bade sott och salt. Det ar ldtt atc min-
nas omstillning till Covid-vird, vérdplatsbrist,
otillitna digitala 18sningar, restnoterade likeme-
del och framflyttade medicintekniska lanseringar.
Men bortom dessa utmaningar och problem blev
2022 det dr, da for forsta gangen mer 4n var tredje
vuxen person med typ 1 diabetes i Sverige hade ett
HbA1c under 52 mmol/mol, mer in 90 % hade
tillgdng till kontinuerlig glukosmitning och mer
dn hilften av alla unga vuxna (18-25 &r) med typ
1 diabetes anvinde insulinpump. Anvindande av
halvautomatiska pumpsystem tog fart och nyttan
av dessa har allemer klarlagts. Likemedelsarsena-
len for att bekdmpa diabetesnefropati och bevara
njurfunktion vixte under 2022. Utsikterna {or
individer med diabetes och hjirtsvike dr bittre in
nagonsin tidigare. Méjligheterna act farmakolo-
giskt behandla fetma ir nu en realitet och utgor
kanske den enklaste och snabbaste vigen mot ett
metabolt friskare samhille. Framtiden ir siledes
ur flera aspekter mycket ljus och méjligheterna
strre 4n ndgonsin tidigare.

Dock, i det korta perspektivet innebdr merparten
av alla dessa forbattringar 6kade kostnader. Det-
ta i tider nir det ekonomiska utrymmet med all
sannolikt under 6verskéddlig framtid kommer att
vara kirvt. Uppenbart ska ineffektiva eller onyt-
tiga metoder avvecklas och nyttiga och effektiva
prioriteras for inforande. Alla vi som arbetar med
diabetes har en viktig uppgift i att dokumentera
och belysa effekterna av vira interventioner, nya
som gamla. Att skapa underlag frin var kliniska
verklighet s att nationella, regionala och lokala
inforande-, utrangerings- och projektbeslut kan
fattas pd basen av stabilare, mer aktuella och mer
representativa data. Hog och korrekt rapporte-
ringsgrad i NDR ir ett fundament f6r detta arbe-
te, men alla projekt och uppféljningar, stora som
sm4, bidrar. Har du gjort eller 4r pd viig att avsluta
ett projeke, sd tag mojligheten att f3 presentera det

pa SFD:s fortbildningsmaéte i maj genom att skicka
in ett abstrakt. Mer information om detta hittar
du pa www.sfdmoten.se.

P4 virldsdiabetesdagen den 14 november 2022
presenterade Svenska Diabetesférbundet Diabe-
tesbarometern, en rapport som jimfér behand-
lingsresultat och patientupplevelser. Dessvirre
visade dven denna rapport pi stora regionala
skillnader i diabetesvard och patientupplevelse.
Fortbildning, men kanske dn mer, inter- och in-
trakollegiala samtal, dr en viktig vig framdc for
en bittre och mer jimlik diabetesvéird. Ett forum
for detta dr SFDs fortbildningsdagar i Karlstad
den 24-26 maj, ett annat ir dterkommande sam-
tal pd egna virdenheten. Hir kan forhoppnings-
vis SFDs dokument Mal- och Milsittningar
www.dagensdiabetes.se utgora ett konstruktive dis-
kussionsunderlag. Uppdateringsarbetet pagar och
har du forbitcringsforslag eller andra ideér si tas
dessa tacksamt emot. Ett viktigt arbete inom SKRs
Kunskapsstyrning med att ta fram beslutsunder-
lag for farmakologisk behandling av typ 2 diabetes
pagar och kan forhoppningsvis presenteras under
varen 2023. Under 2022 faststillde och lanse-
rade SKR Virdférloppet Diabetes med hog risk
for fotsir www.nationelltklinisktkunskapsstod.se/
vardprogramochvardforlopp. Inforc medfor detta
véirdforlopp en okad kvalitet och jimlikhet i kam-
pen mot diabetesrelaterade fotkomplikationer.
Det 4r nu upp till oss alla att sikerstilla regional
och lokal implementering.

Men vi fir inte glomma atc bortom all teknik,
alla nya likemedel och standardiserade vérdfor-
lopp ar var uppgift att morta, hjilpa och behandla
minniskor, individer. Vart arbete inbegriper en
touch av fysiologi och vetenskap i ett hav av hu-
manism.

MAGNUS LONDAHL
Ordférande SFD
magnus.londahl@med.lu.se
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Redaktorspalten

P4 vég mot framtiden!

Sé kidnner jag nir jag ldser Frida Sundbergs artikel
pa sid 24 om monoklonal antikroppsbehandling
vid TIDM.

Under senaste halviret har mycket hint inom typ
1 och 2 diabetes, barn-ungdom och vuxna, klinik
och forskning. DiabetologNytt forsoker fanga in
viktiga nyheter. Mer finns pa www.dagensdiabe-
tes.se och hir finns ocksd en digital s6kfunktion.

En digital e-publikation finns pid www.dagens-
diabetes.se Aktuella www linkar till publicerade
artiklar och myndigheters utredningar lises klick-
bart.

TEMA

¢ EASD Rapporter finns omfattande sid 12-23
och 59-79.

¢ Kost och diabetes sid 12-14, 77, 81, 98, 102—103.

* Medicintekniska nyheter 4r omfattande sid
28-29, 32-33, 44, 49, 54, 70, 84, 88-89,
92-94, 96-97, 99-100, 112—-113.

www.diiensdi be
h——- .

* Patientorganisationer vill i flera debattinligg ha
battre diabetesvard lokalt, regionalt och natio-
nelle. Lis vidare pa sid 39-41.

* Mycket hinder inom likemedel och typ 2
diabetes sid 47, 53, 62, 63, 78, 91, 97, 100, 103,
104.

Har du list ndgot eller kanske en kollega har skri-
vit nagot eller annat som du sjilv vill sprida? Hor
da av dig till redaktionen.

Onskan om ett Gott 2023!
Det Bittre Aret!

STIG.ATTVALL
Redaktor
stig.attvall@medicine.gu.se

MILJOVANLIG TIDSKRIFT
DiabetologNytt trycks pd komposterbart
dtervinningsbart tunt papper. Sjilva tryck-
ningen sker med el frin gron vindkraft. Pap-
persvikten per sida har minskat. Tdningen
har ocksi en mer miljévinlig inbindning
istillet for tidigare metallisk ihophiftning.
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NDR-nytt

Ett nytt &r har borjat!

Vi pi NDR imponeras éver hur man ute pa enhe-
terna, trots att pandemin fortfarande pagar, orkat
paborja utvecklingsarbeten och driva diabetesvir-
den framdt. Viir tacksamma for att vi under 2022
bjudits in till flera regioner for att prata om och
utbilda i hur NDR bist kan anvindas. Vi vilkom-
nar er att kontakta oss p& NDR om ni har fragor,
synpunkter eller vill ha stod i férbictringsarbete.
Vi har mojlighet att triffa er pa videomote eller
kanske pa plats.

NDR har fortsatt att arbeta med automatiserad
validering av data och aterkoppling via e-postut-
skick till virdenheter dir vi ser att det kan ha bli-
vit nagot fel med registreringen. D& merparten av
er nu har automatisk 6verféring handlar det ofta
om att hitta overforingsproblem mellan IT- sys-
temen. Generellt ser vi att ni dterigen registrerar
era patienter i NDR arligen, si som det var innan
pandemin.

Rapporteringsgraden i NDR f{6r time in range
(TIR) och time in target (TIT) ir hog for med-
icinkliniker och barnkliniker, s nu finns dessa
inlagda som tvi nya indikatorer i Knappen (www.
ndr.nu/#knappen). 1 dag anvinds ovanstidende
glukosvariabler frimst av specialistsjukvarden
men vi tror att en utveckling dven kommer ske i
primirvérden for att folja upp patienter med typ
2-diabetes som anvinder sensorbaserad kontinu-
erlig glukosmitning.

De glukosgrinser som anges for variablerna
Andel av tiden med glukosvirden inom interval-
let 4-8 mmol/L (time in targes, TIT) och Andel
av tiden med glukosvirden inom intervalletr 4-10
mmol/L (time in range, TIR) ir avrundade till
heltal i NDR. I Glooko, Diasend och Care Link
anges dessa grinsvirden med en decimal, vanli-
gen 3,9-7,8 respektive 3,9-10,0 mmol/L. I NDR
gar det bra att registrera dessa virden f6r Time

in Target /Time in Range trots att det i NDR-
variablerna stdr heltal 4-8 respektive 4-10 mmol/L.
Grinser for glukosvirden som avviker fran detta
och har stilles in for enskilda patienter ska inte
registreras pa de hir variablerna i NDR.

Under 2023 planeras en forindring av variabeln
diabetesbehandling, dir det kommer bli bade
enklare att rapportera och tydligare att se vilken
behandling som patienten har. Bakgrunden cill
forindringen ir de onskemal som inkommit frin
varden om att fi mojlighet ace f6lja och jimfora
hur olika regioner och virdenheter anvinder oli-
ka likemedelsbehandlingar. Forhoppningen dr att
denna forindring kommer att sld igenom under
forsta halvéret 2023 och det kommer att kommu-
niceras ut i god tid bide till alla NDR:s kontakt-
personer och till de IT-system som anvinds for
overforing av data fran journal till NDR.

Aven rapporteringen av blodtryck finns i vart fo-
kus infér kommande 4r. De blodtrycksvirden
som hittills har rapporterats till NDR ir s. k. offi-
ce-blodtryck (taget pd mottagningen), men dé vi
forstar att méinga idag anvinder standardiserad
hem-blodtrycksmitning f6r behandlingsbeslut s&
det finns behov av en oversyn av den variabeln.
Fortsatt diskussion kommer ske pi kommande
anvindarméten.

Ett jdctestort tack till er som registrerar till NDR
eller arbetar med NDR-data pa annat site. Tack
for att ni bidrar till ace vi har ett s& bra diabetesre-
gister i Sverige och att vi kan anvinda det for att
forbittra virden for alla personer med diabetes.

KATARINA EEG-OLOFSSON
registerhallare NDR
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SFD varmote 2023

24-26 maj i Karlstad, Karlstad Congress Culture Centre

Varmt vdlkommen till tre mycket spannande dagar fyllda med intressanta interaktiva féreldsningar
och diskussioner dnskar Svensk férening for diabetologi.

Anmélningsavgift: ”Early bird” 2 995 SEK tom 1 mars. Ordinarie avgift 3 995 SEK from 2 mars.

SVENSK FORENING FOR DIABETOLOGI
SWEDISH SOCIETY FOR DIABETOLOGY

Anmdlan till konferensen, det vetenskapliga programmet och ‘
for mer information www.sfdmoten.se .

PRELIMINART|PROGRAM | #
Onsdag 24 maj

11:00-13:00 | Registrering ankomstfika & utstéllning

12.00-13.00 | Féretagssymposier

13:00-13:45 | Oppnings ceremoni: SFD Ordférande. Key note speaker

13:50-14:35 Graviditetsdiabetes i Sverige, studieresultat

14:35-15:15 Kaffe & utstdllning

15:15-16:00 Graviditetsdiabetes uppféljning i primérvarden | Atstérning och diabetes typ 1

16:05-16:50 | Psykisk ohdlsa och diabetes Monogen diabetes - GCK

16:55-17:40 Behandling med mineralkortikiodreceptoranta- | Autonom neuropati vid diabetes
gonister (MRA) vid diabetisk njursjukdom

18.00 Mingelkvall - Lars Lerins utstdllning som f&ljs av mat pa Restaurang Matbruket.
Allt pd kort gangavstand fran konferensanléaggningen.

Torsdag 25 maj

08:30-09:15 | Erfarenhet fran medicinsk obesitasbehandling | Teplizumab behandling

09:20-10:05 | Nya rekommendationer fér behandlingav typ | Fran barn till ung vuxen
2 diabetes (patientfall)

10:05-10:45 | Kaffe & utstdllning

10:45-11:30 Glukossensorbehandling hos personer Typ 1 diabetes och graviditet. Kronisk pankreatit

med typ 2 - hur ser det ut i regionerna? Rapport frdn gravregister
11:35-12:20 Workshop bedémning av glukossensor- Gravida och pumpbehandling hur jobbar vi | Egenvard vid total
kurvor pankreaktomi

12:20-13:30 | Lunch & utstéllning

13.30-14:15 HbA1c mdtning Helautomatiska pumpar Personcentrerad livsstilinter-
vention vid typ 2 diabetes

14:20-15.05 | CGM - Olika matmetodproblem Grupper med specifika behov Fysisk aktivitet vid diabetes
- sméa barn och pumpar

15:05-15:50 Blodglukosmatning Nar ska insulin kasseras? Aldre och diabetes

15:50-16:35 Kaffe & utstéllning

16:35-17:00 | NDR-arsrapport / nyheter - Katarina Eeg Olofsson

17:00 Postervandring

Konferensmiddag pa Karlstad CCC

19:30

Fredag 26 maj

08:30-09:15 | Carine de Beaufort - Insulin treatment yester-

day, today and tomorrow

09:20-10:05 | Diabetesfoten - Vardférlopp

10:10-10:35 | Hjartsvikt och diabetes Nyttan av avlastning

10:35-11:15 Kaffe & utstéllning

11:15-12:00 Formaksflimmer och diabetes Charcot fot

12:05-12:35 Mal och mdlsattning SFD- Avslutning

12:35 Lunch att ta med pa vigen

www.dagensdiabetes.se DiabetologNytt Nr 1-2 2023



Diabetesportradtt - Maria Thunander

»Min drivkraft ar
nyfikenhet”

Fran bitrddande underskéterska pa Danderyds sjukhus till endokrinolog i Vdxjo och
medicine doktorstitel i Lund. Trots att Maria Thunander forsoker trappa ner fortsatter
hon att vara en spindel i nétet. Fér DiabetologNytt berdttar hon om afrikanska vdrdcen-
traler, uppmarksammade forskningsrén och vikten av vita fldckar i kalendern.

Kungsfagel, rodhake och grihiger. Det dr nig-
ra av de figlar som Maria Thunander noterade
genom kikaren under sin lingpromenad. Nir vi
hérs per telefon en mulen men mild eftermiddag
i slutet pa oktober har hon precis kommit tillba-
ka hem ¢ill radhuset i sédra Vixjé. Alldeles intill
ligger bokskogsreservatet dir hon promenerar si
ofta hon kan.

— Senare ska jag gora en dlggryta med kanta-
reller frén egen skog att ta med till barnbarnen
imorgon, berittar Maria.

Nyss fyllda 65 bérjar hon sd smétt trappa ner
pa jobbfronten for att fi mer tid till just detta:
barnbarnen och naturupplevelser. Men dn har
den doktorerade diabetologen manga jirn i elden.
Knappt hilften av sin arbetstid jobbar hon som
patientdoktor vid medicinkliniken pd Centralla-
sarettet i Vixjo — en plats hon har varit trogen i
drygt tre decennier. Ytterligare 40 procent delar
hon mellan egna forskningsprojekt och jobbet
som forskningshandledare av likarstudenter och
ST-likare i Region Kronoberg. Dir har hon dven
uppdrag inom FORSS, Forskningsradet i sydéstra
Sverige; hon ldser ansokningar och dr med och be-
slutar om vilka som ska f4 hur mycket av de forsk-
ningsmedel som de sydéstra regionerna delar ut.

— Det ir ett vildigt intressant arbete som
haller en uppdaterad om vad som hinder inom
forskningen.

Samma vecka som vi pratas vid har hon varit
pa ett tvidagarsmote i Stockholm med Nationellt
programomride (NPO) for Endokrina sjukdo-
mar. Dir representerar hon sédra sjukvérdsregio-
nen som innefattar Blekinge, Halland, Kronoberg

MARIA THUNANDER
Alder: 65 &r.

Bor: Radhus i Vaxjo.

Familj: Maken Hans (jagmastare), tva dottrar och tre
barnbarn.

Jobbar som: Overlikare i endokrinologi och
diabetes samt internmedicin vid medicinkliniken,
Centrallasarettet Vaxjo. Med dr, forskningsledare

vid FoU Kronoberg (Lunds Universitet) och bland
annat ledamot i NPO Endokrina sjukdomar for Soédra
sjukvardsregionen.

Gor pa fritiden: Vistas i naturen pd olika sétt och
umgas med barnbarnen.

Det visste du inte om Maria: Har varit i bdde Oua-
gadougou och Ulan Bator.

och Skane. Under motets dag tvé triffades alla
nationella programomraden och nationella sam-
verkansgrupper inom NSK, Nationellt system for
Kunskapsstyrning. Det dr en organisation med
uppdrag frin SKR, Sveriges kommuner och regi-
oner, att utveckla kunskapsstyrningen av sjukvér-
den pa nationell nivd, med utgangspunkt i lokala
behov. Maria ir dven ordférande i Regionala pro-
gramomradet (RPO) for Endokrina sjukdomar
for den sddra regionen samt for den lokala mot-
svarande medicinska gruppen i Kronoberg.

— I uppdragen ingér bland annat att fora ut nya
nationella riktlinjer till sjukhus och vardcentraler.
Men ocksi att vi delar kunskap mellan regioner.
Mialet 4r en mer kunskapsbaserad och jimlik vard
i hela landet.

DiabetologNytt Nr 1-2 2023
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Vi har inte kommit langt i intervjun innan Maria
forvarnar. Hon pratar girna om sin professionella
karridr men 4r inte si pigg pé att grotta ner sig i
de privata bitarna. And4 beritcar hon i grova drag
hur allt borjade. Hon vixte upp i en av Stock-
holms norra fororter. Foridldrarna var “humanis-
ter”, liksom de flesta andra i slikten med undan-
tag av nagra tandlikare.

— Sé studievana fanns och en stark uppmunt-
ran att man skulle skaffa sig ett yrke. Men sedan
fick man géra vad man ville. Mina forildrar var
vildigt nyfikna pd allc méjlige och mycket intres-
serade av sprik. Jag tror att den hir nyfikenheten
smittade av sig pd mig.

Idén om att kanske bli likare foddes pa hogsta-
diet. Maria hade gitt med i elevradet och nir de
blev ombedda att skicka en representant till sko-
lans samverkansgrupp mot alkohol, narkotika och
tobak var det Maria som utsdgs. Samverkansgrup-
pen leddes av en pensionerad skollikare som dven
hade jobbat som medicinalrdd. Maria beskriver
honom som en entusiasmerande person som upp-
muntrade henne att lisa medicin. Det satte iging
tankarna hos henne.

— Egentligen var jag mer intresserad av matte
och kemi. Men nir vi gick frin att prata om alger
till att dissekera kodgon blev biologilektionerna
plotslige roliga.

www.dagensdiabetes.se
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Diabetesportradtt - Maria Thunander

Efter forsta ring pé gymnasiet dkte hon ett ut-
bytesir till Pittsburgh i USA.

— Dir hamnade jag, som tio procent av ameri-
kanerna, i en katolsk flickskola dir det bars skolu-
niform. Pojkskolan lig tvirs dver gatan.

Hon uppskattade att studierna byggde mer pé
sjalvstindigt arbete 4n hemma; man forvintades
soka fakta pa egen hand och fick skriva uppsatser.

— Det passade mig. Kanske fanns det ett forsk-
ningsintresse redan da.

Hur var du som tondring?

— Jag vet inte vad jag ska svara pd det. Alla som
har ldst cill likare har ju varit studiemotiverade.
Jag hade inte ndgot mirkligt uppslukande intres-
se eller s utan var lite allmént intresserad av allt
mojligt. Men jag har alltid tycke om act dka skidor
bide pa lingden och tviren. Och jag simmade och
dansade — allt frin klassisk balett till jazzdans.

Hon tog studenten fran naturprogrammet med
toppbetyg 1977 — helt instilld pd act borja likar-
linjen direkt, helst i Uppsala eftersom hon kinde
sig klar med Stockholm. Det blev inte riktigt som
hon hade tinkt sig.

— De hade precis infort lottning pd likarpro-
grammet for att i in fler personer med arbetslivs-
erfarenhet. S& trots att jag hade hogst betyg kom
jagin forst efter 1,5 ar. Det var forstas frustrerande.

I backspegeln kan hon dock se fordelarna. Med-
an hon vintade pé att lottas in fick hon nimligen
jobb i personalpoolen pa Danderyds sjukhus. Det
innebar att hon gick som bitridande underskoter-
ska och fick vara pa alla avdelningar. P4 BB hade
hon sitt forsta moéte med diabetespatienter i form
av blivande mammor med typ 1-diabetes som d4,
i slutet pd 70-talet, kunde ligga inne ett par mi-
nader fére beriknad férlossning for att virdperso-
nalen skulle kunna ha blodsockernivierna under
uppsikt. D4 mitinstrument och insuliner inte var
av dagens kvalitet kunde ldgt blodsocker under
graviditeten medfora plotsliga och allvarliga hy-
poglykemiska episoder.

— Det var vildigt intressant att fi en &ver-
blick 6ver avdelningarna pa ett sjukhus. Jag fick
en massa insikter och erfarenheter som jag sedan
hade stor nytta av.

Nir hon vil bérjade ldsa i Uppsala hade hon
redan vinner som gick dir. Hon njét av att ha
kommit till en utpriglad studentstad. Den forsta
tiden bodde hon i korridor och flyttade sedan till
en egen ligenhet. De var ett ging kursare som holl
ihop och efter stérre tentor akte de till Silen och

akte skidor. Aven studierna trivdes hon med — i
synnerhet i takt med att de kom iging med det
kliniska.

— Mikroskopi var lite jobbigt eftersom jag idr
astigmatiker. Men jag visste redan att jag ville job-
ba med riktiga patienter. Aret pi Danderyd hade
gett mig en hunger efter att veta mer. Det gav
mycket motivation.

Maria blev tidigt introducerad till diabetologi. I
Uppsala bedrevs vid tidpunkten mycket diabetes-
forskning pé grundniva och det anvindes manga
sddana exempel i undervisningen. Under medi-
cinterminen fick alla studenter en lingplacering
och Marias grupp hamnade av en slump pd endo-
krinologen pi Akademiska sjukhuset.

— Det gjorde att jag tidigt tyckte att det hir var
viktiga och intressanta sjukdomar. Lars Wibell,
som dr ett stort namn inom diabetesvirlden, var
overlikare pa vir avdelning och en vildigt inspire-
rande person. Han var oerhort kunnig och duktig
pa att formedla sina kunskaper.

Ett starkt mote med en diabetespatient dgde
rum under barnkursen, sista terminen i Uppsala.
D4 fick studenterna triffa en fyraarig pojke som
var extremt uttorkad pd grund av magsjuka, men
trots det hade stora urinmingder. Det visade sig
att man hade missat att kolla blodsockret nir han
kom in. Forst tvd dygn senare uppticktes att han
hade diabetes.

— Han klarade sig, men jag blev vildigt berord
av det hir fallet. Det var lite chockartat att se att
nagot sddant hir kunde hinda dven i Sverige.

Nir det var dags f6r AT hade Maria egentligen
tinkt flytta till fjillen f6r ace bli likare i Jimtland
eller Dalarna. Men kirleken tog henne till skogen
i Smaland d4 hon under ett sommarvikariat i Lin-
koping triffade sin blivande make Hans, som ir
jigmadstare.

— Vi ir fortfarande tillsammans och har tva
barn och tre barnbarn.

De bosatte sig i Vixjo dir Maria fick AT.
Men efter bara ett halvir erbjods Hans jobb i
ett FN-projekt i vistafrikanska Burkina Faso
och Maria f6ljde med. Hon fick anstillning som
FN-volontir och jobbade pd en vardcentral med
sjukskoterskor samt ett par dagar i veckan pé sjuk-
huset. Hon tog sig runt pa sin tjanstemotorcykel.

— Jag ville vara pd gynekologin och dir fick
jag verkligen se enkel sjukvard. Sjilv gjorde jag sd
gott jag kunde, med FASS pé franska. Jag hade
list franska och varit en del i Frankrike under
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uppvixten sa det funkade. Men det var en speciell
upplevelse.

Ett ar senare var de tillbaka i Vixjo och Maria
fortsatte sin AT. Ironiskt nog blev hon gravid pre-
cis nir hon skulle borja pa kvinnokliniken. Hon
tinkte att det kunde bli tungt att vara dir som
héggravid och hoppade tillbaka till medicinkli-
niken. Att vara ung kvinna och fi barn visades
sig dock vara en provning. En minoritet av invir-
tesmedicinarna var kvinnor och pé hennes klinik
hade de inte haft nigon som varit gravid tidigare,
minns Maria.

— Man blev liksom lite handfallen. Det hir
var samtidigt som likarférbundet kimpade for
jourfrihet i tredje trimestern. Nir jag sade att jag
inte ville ga nattjour fick jag sjilv fixa en ersittare.
Sedan fick jag sova i en sing pd intagningsavdel-
ningen sd att AT-likaren kunde komma in och
stilla fragor.

Hur kiindes det?

— Jag tyckte att det var diligt men jag var ju
intresserad av mitt jobb. Det hir var som mycket
annat — ndgot man tog sig igenom.

Hur gick det sedan, med forildraledigheten?

— Just den var inte si svir men nir barnen blev
lite storre gjorde vara forildrar stora insatser. Min
man har ocksi kunnat vara hemma mer eftersom
han har haft ett mer flexibelt jobb. Man kan ifr3-
gasitta arbetstiderna for unga likare pd den tiden.
Arbetsmiljon har blivit bittre med aren, dven om
det forstas fortfarande finns saker att forbittra.

Maria har varit facklige akeiv i 20 ar och engage-
rad i denna typ av frigor. Kanske har det engage-
manget samma rotter som hennes vilja att ueveck-
la och fordndra i egenskap av likare och forskare.
— Min drivkraft har varit nyfikenhet; jag har
alltid undrat hur saker hinger ihop och hur man
gor nagot pa bista sitt.
Det yttrade sig under ST-dren dé hon stindigt
sokete sig till olika kurser for att vidareutbilda sig.
— Nir jag var ung fanns det inte s manga ut-
bildningar inom endokrinologi och diabetes for
blivande specialister i Sverige, s jag letade upp
nordiska utbildningar. Jag lyckades fa dem finan-
sierade tack vare en framsynt ledning i Vixjo dir
man alltid har virderat betydelsen av utbildning,.
Detvill jag girna uppmuntra unga likare till idag;
man behéver inte bara uppfylla minimikraven pa
kurser utan kan med f6rdel fortsitta utbilda sig.
Som ensam endokrinolog pi centrallasarettet

Diabetesportradtt - Maria Thunander

var det relative ont om mentorer och langt frin
forskarmiljoerna pa universitetssjukhusen. Men i
bérjan pa 90-talet ndr Maria var firdig specialist
dok det upp en chans som hon inte var sen att ta;
forskningsledaren tillika allminlikaren Christer
Petersson vid Kronobergs FoU-enhet var med att
ta initiativ till en kurs for specialister som var in-
tresserade av att borja forska. Pa den vigen kom
Maria i kontakt med diabetesprofessorn Mona
Landin-Olsson i Lund som skulle bli hennes
handledare. Maria borjade arbeta med Monas
forskning kring upptickten av LADA-patienter
genom analyser av blodprov. Det visade sig att
ingenstans i virlden hade man tagit och jimfort
blodprover p4 alla diabetespatienter i ett helt geo-
grafiskt lin. Med hjilp av Christer Petersson och
ett par andra allminlikare lyckades de fa samtliga
véardcentraler i Kronoberg att delta i en ny studie.
Den gick ut pa att analysera blodproverna fran
alla vuxna som insjuknade i diabetes under tre ar,
1998 till 2001. Darmed kunde de se vilken typ av
diabetes personerna hade.

— Faktum 4r ace ingen har gjort nagot liknande
i hela virlden. Inte ens vi sjilva har lyckats uppre-
pa studien eftersom primirvirden har blivic mer
fragmenterad, en stor del av virdcentralerna nu-
mera drivs i privat regi och underbemanning har
varit frekvent. Dessutom har det skett ett genera-
tionsskifte bland diabetesskoterskorna.

Nar studien publicerades 2008
var resultaten omvalvande. De kunde visa
att det var dubbelt s& manga vuxna som
barn som insjuknade i typ 1-diabetes.

— Det var flera forskare som var undrande till
resultaten; de kunde inte tro att det var sant. Dit-
tills hade man pratat om typ 1-diabetes som en
barnsjukdom. Vi visade att sa inte ir fallet. Sedan
dess har polletten laingsamt trillat ner i den inter-
nationella forskarkiren och nu de senaste aren be-
skrivs detta som ett faktum.

Den omfattande studien utgjorde kirnan av
Marias avhandling som hon forsvarade vid Lunds
universitet 2011. Sedan dess har den artikeln cite-
rats 236 ginger, bland annat flera ginger i Lancet.

— Det ir lite kul ndr man sitter hir i lilla Vixjo.

Disputationen 6ppnade manga dorrar. Maria blev
bland annat inbjuden till ett internationellt forsk-
ningssamarbete kring forekomsten av diabetes
hos patienter med tillvixthormonbrist. Som post-
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doc antogs hon iven till en ettarig distanskurs i
forskningsmetodik vid Harvard Medical School.

— Det var en vildigt hég kvalitet pa utbild-
ningen. For mig var det inspirerande och kursen
stddde mig att vaga bli dnnu mer sjilvstindig i
min forskning,

For ndgra ér sedan gjorde hon en uppféljning
av deltagarna i tredrs-studien, ndgot som kunde
bli verklighet tack vara ett stort anslag frin Famil-
jen Kamprads stiftelse. For andra studier har hon
sokt pengar frin Region Kronoberg och FORSS.

— For att undvika jiv-sicuationer finns det
strikta regler. Mina ansékningar hamnar hos en
grupp dir jag inte ingir. Och kommer det ex-
empelvis upp en friga om en kollega som jag har
samarbetat med fir jag gd ut ur rummet medan
den diskuteras.

Bade som forskare och som patientdoktor har Ma-
ria arbetart i princip lika mycket med typ 1- och
typ 2-diabetes. Det 4r det kliniska som har upp-
tagit merparten av hennes arbetstid genom aren.

— Att jobba med diabetespatienter ir vildigt ro-
ligt, inte minst for act man crdffar minniskor i alla
dldrar, fran ildre tondringar och 20-30-dringar
till de allra dldsta. Diabetes ir ett sidant stort in-
grepp i livet och paverkar s& manga delar av krop-
pen. Det dr en vildig skillnad pé en vilbehandlad
och en obehandlad patient. For individen kan det
std mellan liv och dod, mellan att kunna arbeta
eller inte, att skaffa familj eller ej. Ens arbete som
likare kan verkligen gora skillnad och det 4r roligt
ndr det gar bra.

Vad skulle du siiga till unga AT likare som funde-
rar pa att vilja diabetes som specialitet?

— Omradet kriver att man har god kunskap
om hur stora delar av kroppen — och sjilen — fung-
erar och samspelar. Numera méste man ocksd sit-
ta sig in i samspelet med den nya tekniken, med
kontinuerliga mitare och insulinpumpar, vilket
faktiske dr ganska kul. Vi har nu nistan alltid
nedladdade kurvor att titta pa och som utgings-
punke for diskussionen; det hojer kvaliteten pé
dialogen med patienterna. Mer “vad tror du det
hir betyder?” dn “gor si och s3”. Man lir sig ndgot
nytt av patienterna varje dag. De lever ju hela ti-
den med tillscdndet — vi tittar in en halvtimme en
eller ndgra génger per ar.

Hur har virden utvecklats sedan du borjade?

— Det har ju hinc vildigt mycket vad giller
likemedel och den nya tekniken innebir en re-
volution. Med fler verktyg i verkeygslidan har

det blivit roligare att vara klinisk diabetesdoktor.
Sedan stiller tekniken ocksa hogre krav pa bade
patienter och sjukvardspersonal.

Hon konstaterar att ett viktigt
verktyg som har foljt med under
hennes verksamma tid ar det unika
svenska Nationella Diabetesregistret.

Det var fran borjan ett initiativ frin professi-
onen. Hon registrerade den forsta patienten frin
Kronoberg i NDR 1997 och minns nir de i SDF:s
styrelse firade 100 000 registrerade patienter. Nu
ir det mer 4n 470 000.

— Registret ir fortfarande virldsunikt och har
bidragit mer till forskning dn sannolikt ndgot an-
nat register. Dessutom innebir det oindliga moj-
ligheter till klinisk uppfoljning, ner pa enhetsniva.
NDR ir en stor orsak till den fina utvecklingen
av diabetesvarden i Sverige och ir fortfarande helt
beroende av att vi alla ser till att registreringen
fungerar vid alla besdk, i hela landet. Vi har facc
och far mycket tillbaka. Dess existens och resurs-
dtgang méste ocksé standigt forsvaras visavi SKR
och myndigheterna, vilket NPO har ansvar for.

Maria upplever att kliniken och forskningen be-
rikar varandra. P4 sin mottagning har hon bland
annat drivit ménga kliniska likemedelsprévning-
ar. Ect annat exempel handlar om gravida med
diabetes. I Kronoberg har gravida kvinnor med
diabetes haft mindre likarkontakt och mer skoter-
skekontakt in pA manga andra héll i landet. Maria
stillde sig frigan om deras resultat 4nda var bra
nog. Ihop med en ST-likare som ville skriva ett ve-
tenskapligt arbete om detta foljde de under fyra ar
hur det gick f6r de hir kvinnorna och deras barn.

— Sammanfattningsvis kunde vi se att vir mo-

dell fungerade bra.

Vid sidan av sin likar- och forskarroll har Maria
som tidigare ndmnts dven ett mer organisatoriske
ben att std pd. 2004 réstades hon in i styrelsen for
Svensk forening for Diabetologi, samma ar som
hon var vird fér deras stora nationella diabetes-
mote vilket dgde rum pa hemmaplan i Vixjo. Ma-
ria var ocksd med pd ett hérn i Socialstyrelsens
arbete med de nya nationella riktlinjerna for dia-
betes som presenterades 2010.

— Det var intressant att {4 f6lja hur arbetet med
att ta fram sidana hir riktlinjer gér dll. Vi fick
bland annat utbildning i det Grade-system som
fortfarande anvinds for att bedéma nivin av ve-
tenskapliga studier.
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Under 00- och 10-talet har Maria deltagit i
olika prioriteringsgrupper, nitverk och dmnes-
grupper i Region Kronoberg och inom sédra sjuk-
vérdsregionen — nu senast i det som kallas NPO
och RPO.

— I Region Kronoberg inkluderar det arbetet
med likemedelsrekommendationer. Det hela har
varit en bra grund for inte minst NPO-arbetet.

Nir Maria nu nirmar sig pensionsaldern ar hen-
nes mél att sinka jobbtempot. Numera férsoker
hon ta ledigt pd fredagar for att framéver kunna
vara dnnu mer ledig.

— Det ir fortfarande roligt att triffa patienter
och jag vill fullfslja pibérjad forskning. Men jag
tycker att det ir jitteroligt att se nir yngre krafter
tar vid och kommer med nya idéer f6r att utveckla
saker och ting, siger hon och tilligger:

— Jag har lingtat efter att ta det lugnare och
dr vildigt n6jd med att jag har lyckats minska
arbetstiden. Det behovs di det har varit vildigt
mycket i perioder.

Vad upplever du att du har fitt offra for karridiren?

— Framf6rallt fritidsintressen. Familjen har fact
vara mitt fritidsintresse. Jag har haft ont om tid
och det har varit tufft. Men min man och jag har
ett ging vinner som vi triffar sedan 30 &r; vi ses
varannan ménad ungefir och det har blivit som
en liten institution i sig.

Smi uppbrott for avkoppling har hon ocksa
unnat sig under hela sitt yrkesliv.

— I bérjan pd 90-talet blev det kint att onor-
malt manga kvinnliga likare tog livet av sig pa
grund av tung arbetsbelastning. D3 gavs statliga
pengar till regionerna och Kronoberg hade ett jit-
tebra program i tva ir som jag gick.

Dir lirde hon sig om vikten av reflektion och
vila om man ska hilla linge.

— Jag bérjade planera in kvillar och helger dir
jag inte hade nigot inbokat alls och insig hur be-
hovlige det var. Det dir har jag fortsatt med; att
se till att ha vita flickar i kalendern istillet for att
trycka in gympass, bokklubbar och middagar.

Intresset for bevingade djur vicktes i samma
veva som hon bérjade trappa ner. Hennes man
— jigmistaren Hans — satte igdng med fagelskad-
ning i borjan pi 2022. Maria f6ljde med honom
ut nagra ganger och sedan hon fick en fin kikare i
present har hon sjilv borjat tycka att det 4r riktigt
kul. Hon och Hans pendlar stindigt till barn och
barnbarn runtom i sédra Sverige och har numera
bérjat gora stopp pa vigen; vet de att en viss fagel
kan finnas pé en viss plats stannar de till.

— Det adderar en dimension till promenader-
na och utflykterna. Jag har drygt hundratio kryss
sedan i maj och det tycker jag ir lite bra. Men det
vet jag inte om du ska skriva fér da tror folk att
man ir virldens nord, siger hon och skrattar.

For DiabetologNytt

LOUISE FAUVELLE
Frilansjournalist
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EASD Rapport

Kost och risk fOr typ 2 diabetes

Jarl Hellman rapporterar
Ingrid Larsson kommenterar

Annalisa Giosué fran Neapel (Italien) presenterade en omfattande 6vergripande analys
av totalt 13 olika metaanalyser som analyserade prospektiva studier med animalisk kost
i relation till risken att utveckla typ 2 diabetes (T2D), en genomgdng med fynd som

delvis var lite dverraskande.

Kommentar frin Ingrid Larsson, niringsfysiolog,
docent, universitetssjukhusoverdietist  Dietist-
mottagning Klinisk Nutrition, Regionalt Obesi-
tascentrum, Sahlgrenska Universitetssjukhuset

RESULTAT

Studien visade att en konsumtion av totalt 100
gram kot totalt sett per dag gav en riskékning for
typ 2 diabetes med motsvarande 20% (RR 1,20;
95% KI 1,13 ill 1,27). Ett intag av motsvarande
100 gram rott kott per dygn gav en motsvarande

relativ riskokning med 22% (RR 1,22; 95% KI
1,14 till 1,30). En konsumtion av motsvarande 50
gram rott processat kott per dygn 6kade i sin tur
risken med hela 30% (RR 1,30; 95% KI 1,22 till
1,39). Vitt kote (50 g/dag) var ddremot associerat
med en betydligt ligre relativ riskokning for dia-
betes med endast 4% (RR 1,04; 95 % KI 1,00¢ill
1,08).

Hur var det di vad giller kost som skyddade
mot uppkomsten av typ 2 diabetes enligt denna
stora genomging av den vetenskapliga littera-
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turen? En riskreduktion for typ 2 diabetes med
5%rapporterades for ett totalt intag av mejeripro-
dukter motsvarande 200 gram per dygn (RR 0,95;
95 % KI 0,92 till 0,98). Mejeriprodukter med lig
fetthalt resulterade i en motsvarande riskreduk-
tion med 4% (RR 0,96; 95 % KI 0,92 till 1,00).

Ett dagligt mjolkintag motsvarande 200 gram
gav vidare en riskreduktion med 10% (RR 0,90;
95 % KI 0,83 till 0,98) och dven 100 gram yog-
hurt per dygn reducerade risken for typ 2 diabetes
med motsvarande 6% (RR 0,94; 95 % CI 0,90 till
0,98). Diremot noteras i denna omfattande sam-
manstillning inget sikert samband vad giller di-
abetesrisk for fisk (50g/dygn), ost(30g/dygn) eller
dgg (1 dgg/dygn). Fisk forefaller enligt sessionens
moderator Matthias Schulze (Berlin, Tyskland)
vara mer relaterat till en reduktion av hjirtkirl-
sjukdom kontra prevention av typ 2 diabetes dir
resultaten ir mer blandade.

Sammanfattningsvis

har animaliska livsmedel ett samband med dia-
betesrisk enligt denna omfattande analys. For
att minska risken for diabetes bor konsumtionen
av rott och bearbetat kott begrinsas; en mittlig
konsumtion av mejeriprodukter, mjélk och yog-
hurt kan ddremot uppmuntras; mattliga mangder
fisk och dgg dr tillatna. Evidensgraden bedémdes
som moderat vad giller fynden for kott totalt, réte
kott, processat rote kott, mejeriprodukter totalt,
ost och yoghurt. For ovriga fynd ovan noteras en
ligre evidensgrad.

Studien ir redan publicerad i Diabetes Resear-
ch and Clinical Practice och ir sannolikt den mest
omfattande vetenskapliga sammanstillningen sa
hir lingt med denna frigestillning'.

KOMMENTAR INGRID LARSSON

Detta ar en mycket vilgjord studie som ir en s
kallad paraplywoversikt (umbrella review) vilket
innebir att meta-analyserna baseras pa systematis-
ka dversiktsstudier och meta-analyser.

Studiens syfte dr att undersdka sambanden
mellan rapporterat intag av animaliska livsmed-
elsgrupper och risken att utveckla typ 2-diabetes.
Resultaten stirker de frin andra studier att dag-
ligt intag rote koee och charkuterier dr associerat
med 6kad risk att utveckla typ 2-diabetes medan
mejeriprodukter dr associerat med reducerad risk.
Intressant med denna studie r att man lyckats se-
parera magra mejeriprodukter frin feta och kan
visa att det r de magra mejeriprodukterna, fram-
for allc mjslk och yoghurt som bidrar med den
storsta riskreduktionen.

En mindre andel kétt, framfor alle charkute-
rier, magra mejeriprodukter, fisk och igg (som
inte visades vara relaterat till kad risk att utveck-

la typ 2-diabetes) samt fullkorn, gréonsaker, fruke
notter och baljvixter och vegetabiliska fetter (inte
analyserade denna studie) ingar i Medelhavskost
och liknande kostmonster som i sin tur ingdr i
rekommendationerna f6r hilsosamma matvanor
till den generella befolkningen bade i Sverige och
internationellt.

KOST VID TYP 2 DIABETES OCH
MORTALITET

Janett Barbaresko frin Diisseldorf Diabetescen-
ter (Tyskland) har tidigare varit involverad i stora
omfattande oversikter och metaanalyser vad gil-
ler kost och hilsa. I Stockholm presenterade hon
en spinnande studie kring kost vid typ 2 diabetes
och dess effekter pa den totala mortaliteten.

Prospektivaobservationsstudier fram till och
september 2021 inkluderades i denna genom-
gang som innehall totalt 97 olika koststudier och
hela 38 metaanalyser. Hir analyserades en sam-
mantagen relativ riskreduktion (SRR) dir man
jamforde ett ligt kontra ett hogt intag av olika
kostkomponenter.

Resultat

En konsumtion motsvarande en portion fisk per
vecka minskadeden totala dédligheten med 5%
(SRR per portion/vecka 0,95; 95% KI 0,92 till
0,99). Ett intag av fullkorn motsvarande 20 g/
dygnreducerade dédligheten med hela 16% (SRR
per 20 g/dygn 0,84; 95% KI 0,71 till 0,99). Nir
det giller fibrer motsvarar et dagligt intag pd 5
gram/dygn en minskning av dédligheten med
14% (SRR per 5 g/dygn 0,86; 95% KI 0,81 «ill
0,91). For intag av fleromittade omega-3 fettsyror
motsvarande 0,1 gram/dygn noteras en 13% re-
duktion av den relativa dédligheten (SRR per 0,1
g/dygn 0,87; 95% KI 0,82 till 0,92). En mittlig
hog evidensgrad noteras for samtliga dessa ovan-
stdende parametrar.

Ett dagligt intag av gronsaker motsvarande
100 gram/dygn reducerade den totala dédlighe-
ten med hela 12% vid typ 2 diabetes (SRR per
100 g/dygn 0,88; 95% KI 0,82 till 0,94). Aven ett
dagligt intag av vixtprotein var skyddande enligt
denna metaanalys och en konsumtion motsvaran-
de 10 gram/dygn minskade dédligheten med 9%
(SRR per 10 g/dygn 0,915 95 % KI 0,87 ill 0,96).
En iggkonsumtion motsvarande 10 gram/dygn
var tviartom associerat med 5% okad mortalitet
(SRR per 10 g/dygn 1,05; 95 % KI 1,03 till 1,08)
och ett kolesterolintag med 300 mg/dygn okade
mortaliteten med hela 19% (SRR per 300 mg/
dygn 1,19; 95% KI 1,13 dill 1,26). Fér dgg, vix-
tprotein och kolesterol bedomdes dock samtidigt
evidensgraden som lag vilket forstas bor beakeas i
sammanhanget.
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En sirskilt intressant kosthallning i detta sam-
manhang ir forstas den sa kallade "medelhavskos-
ten” som reducerade dédligheten med 27% en-
ligt denna metaanalys (SRR 0,73; 95% KI 0,58
till 0,91) men dir evidensgraden bedomdes som
mycket lag vilket éverraskade minga. Detta sir-
skilt med tanke pa den vilgjorda randomiserade
studien PREDIMED? med drygt 7400 personer
varav hilften hade typ 2 diabetes och som tyd-
ligt visade en reducerad dodlighet vid medelhav-
kost, men tydligen ingen entydig bild for ovrigt
vad giller medelhavskosten enligt denna genom-
ging. Denna stora metaanalys ir samtidigt unik
i sitt slagoch det pdgér en granskningsprocess for
publikation.

Sammanfattningsvis

visade denna ambitidsa metaanalys att intag av
fisk, fullkorn, fibrer samt omega-3 fleromittade
fettsyror kan vara associerat med en ligre total
dadlighet hos individer med T2D. Det finns be-
grinsade bevis for andra kostfaktorer nir det gil-
ler sambandet med total dédlighet hos individer
med T2D och det behdvs definitive mer forskning
inom omradet med studier som 4ven inkluderar
det viktiga utfallet mortalitet

Kommentar Ingrid Larsson

Detta ir en studie som ir under pdgiende gransk-
ningsprocess vilket man bér ta i beaktande vid

virdering av resultaten. Studien ir mycket viktig
da den utdkar och fordjupar kunskapsunderlaget
for sambanden mellan rapporterat kostintag och
fortida dod vid typ 2-diabetes. I analyserna frin
de prospektiva obeservationsstudierna jimfordes
ligt med hogt intag av enskilda livsmedel res-
pektive Medelhavskost i relation till mortalitet.
Férdelen med observationsstudier nir man stu-
derar kostintag i relation till ett effekemdce 4r ace
studiedeltagarna har valt sitt intag av respektive
livsmedel.

Séledes kan man rikna med att foljsamheten dr
hogre. I interventionsstudier ger man rid «ill stu-
diedeltagarna att forindra sitt kostintag, vilket pa-
verkar foljsamheten negativt over tid. Resultaten
visar aterigen att enskilda livsmedelsgrupper samt
kostméonster (Medelhavskost) som vi sedan tidiga-
re vet ir hilsosamma och associerade till ligre risk
for ”total” mortalitet ocksd dr det i denna studie.
Forskningen visar att de livsmedelsgrupper och
kostmonster som ar hilsosamma ir det for olika
grupper, utan och med olika diagnoser. Det un-
derldttar rddgivningen om hilsosamma matvanor.

P3 uppdrag av DiabetologNytt
| samverkan med Netdoktor
Rapportér

JARL HELLMAN
Overlikare, diabetes,
Akademiska Sjukhuset, Uppsala
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Fullstandig rapport EASD

Rapport av Jarl Hellman

Highlights fran EASD 2022 i Stockholm 19-23/9, ett synnerligen lyckat hydridmote som
inneholl en mycket bred palett med intressanta sessioner. Vidare DELIVER trial som
befdster betydelsen av SGLT-2 himmare inom hjdrtsvikt, reviderade riktlinjer £or typ 2
diabetes i samarbete med ADA, Charcotfoten och betablockar-gel mot fotsdr, hel-auto-
matiska insulinpumpar samt dessutom en uppdatering kring UKPDS efter 44 ar.

For 58: a gingen i ordningen anordnades den
stora drliga europeiska virldskongressen inom
diabetes, European Association for the Study of
Diabetes (EASD).

Denna ging var det glidjande nog ett fysiskt
mote men dir det samtidigt fanns en méjlighet
att kunna deltaga digitalt via distans, en hybrid
med andra ord.

Huvudarkitekten fér detta eminenta veten-
skapliga mote var professor Mikael Rydén frin
Karolinska institutet. Den virtuella plattformen
fungerade liksom tidigare som helhet vil - men
vi saknade indd med en “déres envishet” en spe-
cifik EASD-app. Istillet f6r modererade poster-
sessioner fanns hir ett nytt innovativt grepp med
”Short oral sessions”, vilket var ett framgdngsrike
koncept sett till antalet deltagare och efterfsljan-
de feedback. Gissar att modellen ar hir for acc
stanna? Samtidigt var det si populirt att antalet
headset inte alltid rickee till.

Sett ur ett kliniskt perspektiv hamnade precis
som tidigare dr inkretinbehandling och SGLT-2
himmare allra mest i centrum.

I0D00OMOmDm

IOD0DOOmDm

Vid métet i Stockholm fick vi alla dessutom
ta del av en mycket pedagogisk och rent grandi-
os pristagarforeldsning fran professor Michael
Nauck frin Bochum (Tyskland) som tilldelades
det prestigefyllda ”Claude Bernard prize”. Nauck
prisades for sina insatser inom forskningen kring
inkretiner som dels ticker in mer grundliggande
forskning inom basal fysiologi men som dessutom
inkluderar flera mycket tongivande rent kliniska
studier inom omradet.

Michael Nauck brukar som kuriosa alltid
skriva ”die letzte einstellung” uppe i 6vre hogra
hérnet pa sina foreldsarbilder men det hade han
missat nu och vi fir ta det som ett kvitto pa att
han var ovanligt vil férberedd och att han fortsatt
kommer att leverera tongivande studier dven vid
kommande kongresser.

Den kanske viktigaste presentationen inom
behandlingen med SGLT-2 himmare var nog
DELIVER  trial” som undersokte effekten
av dapagliflozin vid hjirtsvikt vid en bevarad
vinsterkammarfunktion.

I analogi med ADA tidigare i dr fanns det fle-
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ra sessioner som involverade det snabbt vixande
filtet kring medicinsk behandling vid fetma, flera
av de allra viktigaste delarna inom den mer klinis-
ka sfiren fanns dessutom med redan under ADA
men forgyllde dven detta méte och ofta med ytter-
ligare viktiga pusselbitar som presenterades.

Hir ett axplock pa nagra utvalda delar av det
hogst omfattande innehallet under kongressen
utan ambition att utfora en heltickande rapport.

DELIVER TRIAL

Tidigare studier med bade dapagliflozin (DA-
PA-HF) och empagliflozin (EMPEROR- Redu-
ced) har visat att SGLT2-himmare minskar ris-
ken for det kombinerade utfallet kardiovaskulir
dod och inliggning for hjirtsvikt bland patienter
med kronisk hjirtsvikt och en nedsatt ejektions-
fraktion (EF) pd 40 % eller mindre (3-4). Dessa
resultat giller oavsett om typ 2 diabetes foreligger
eller ej. Klinisk hjirtsvikt med litt nedsatt alterna-
tive intakt EF dr samtidigt vanligt forekommande
vid typ 2 diabetes. Huruvida SGLT2-himmare
dven ir effektiva hos patienter med en hogre vin-
sterkammarfunktion har varit mer oklart.

Den alltid si dynamiske och viltalige professor
Naved Sattar frain Glasgow (UK) var moderator
vid sessionen och han podngterade behovet av att
oftare uppticka dold hjirtsvike vid typ 2 diabe-
tes, bdde typ 2 diabetes och fetma ir tvé poten-
ta riskfaktorer for utveckling av hjirtsvikt med
en bevarad ejektionsfraktion. En tidigare studie
kring prevalensen av hjirtsvikt totalt sett hos ild-
re personer med typ diabetes med Boonman de
Winter et al (5) visade att hela 28% av deltagarna
over 60 ér hade en etablerad hjirtsvike, antingen

med nedsatt EF (5%) eller innu vanligare med en
intakt EF (23%). Hjirtsvikt med bevarad EF var
dessutom vanligare hos kvinnor och ¢kade kraf-
tigt i takt med stigande alder. Det 4r darfor ange-
liget med en okad observans bland sirskilt dldre
patienter med typ 2 diabetes med symtom si som
till exempel andfiddhet och en 6kad trotthet, pro-
fessor Sattar poingterade hir vikten av att liberalt
mita BNP och om f6rhojt virde dven utreda med
ett hjartultraljud.

Vid EASD presenterade professor Pardeep
Jhund frin Glasgow (UK) DELIVER trial som
ir en stor randomiserad internationell multicen-
terstudie med totalt 6263 patienter med hjirtsvike
och en EF pa mer 4n 40 % dir deltagarna erholl
behandling med 10 mg dapagliflozin alternativt
placebo.

Personer med en hjirtsvikt klassificerad som
NYHA II-IV i kombination med en EF pa minst
40% och ett forhojt BNP kunde inkluderas i stu-
dien. Det primira utfallet var en sammansittning
av forvirrad hjirtsvike (vilket definierades som
antingen en oplanerad sjukhusvistelse for hjirt-
svikt eller ett bridskande besok for hjirtsvike) el-
ler kardiovaskulir dod.

Studien pégick under 2,3 ar som median och
var “eventdriven”. Medelaldern var 72 ir och hela
75% bedomdes som NYHA II, vidare hade 50%
en kind typ 2 diabetes och eGFR ldg i genomsnitt
kring 60 ml/min/1,73 m?.

Resultat
Totalt 16,4% med dapagliflozin (512/3131) drab-

bades av en akut forsimring av hjirtsvike alter-
nativt kardiovaskulir déd jaimfért med 19,5%
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(610/3132) med placebo, en relativ riskreduktion
med 18% (HR 0,82; 95% KI 0,73 till 0,92; p
<0,001). Detta medforde en absolut riskreduktion
med 3,1% vilket motsvarar ett “numbers needed
to treat” (NNT) péd 32. Forvirrad hjirtsvike in-
triffade hos 368 patienter (11,8 %) i dapagliflo-
zingruppen och hos 455 patienter (14,5 %) i pla-
cebogruppen, en signifikant relativ riskreduktion
med 21% (HR 0,79; 95 % KI, 0,69 till 0,91).

Det var framfér allt oplanerad sjukhusvard for
hjdrtsvike som gav ett signifikant utfall inom stu-
dien. Kardiovaskulir dod intriffade hos 231 pa-
tienter (7,4 %) med dapagliflozin respektive 261
patienter med placebo (8,3 %), ett firre antal nu-
meriskt med inte sikert signifikant (HR 0,88; 95
% K1 0,74 till 1,05). Symtombérdan var dessutom
ldgre i dapagliflozingruppen kontra med placebo.

Resultaten var likartade bide bland patienter
med en EF pd minst 60 % eller med en EF pa
mindre dn 60 %, resultaten var dessutom likar-
tade i forspecificerade undergrupper, inklusive
patienter med eller utan diabetes och for bide
NYHA klass II respektive III-IV. Ingen skillnad
heller for primirt utfall med eller utan samrtidig
behandling med metformin, GLP-1 samt insulin.

Subgruppsanalys visade dock tecken till en
mojlig bittre effeke med dapagliflozin om sam-
tidigt sulfonylureapreparat. Ingen riskékning for
amputation noterades inom studien och endast
totalt 2 fall med ketoacidos med aktiv substans.
Biverkningsménstret var rent generellt likar-
tat mellan de tvd behandlingsarmarna med lika
ménga fall med allvarliga hindelser (SAE) inom
bida grupper.

Professor Silvio Inzucchi frin Yale (New Ha-
ven, USA) dr en mycket tongivande forskare inom
omradet stora utfallsstudier vid typ 2 diabetes. I
samband med EASD presenterade han helt nya
mer detaljerade fynd vad giller utfallet beroen-
de pa glykemiske status. Totalt sett hade siledes
50% diabetes men hela 31% hade sedan en pre-
diabetes och endast 19% bedémdes siledes ha
normoglykemi.

Riskreduktionen (RR) for primirt utfall var
23% vid normoglykemi, 13% vid prediabetes och
19% med typ 2 diabetes, detta utan sikert signifi-
kanta skillnader mellan dessa olika grupper.

Konklusion

Behandling med SGLT-2 himmaren dapagliflo-
zin minskade saledes signifikant den kombinerade
risken for forvirrad hjircsvike eller kardiovaskulir
déd bland patienter med hjiresvike och en ldtt re-
ducerad alternativt bevarad EF. I samband med
EASD presenterades dven en ny metaanalys som
kombinerar resultaten frin DELIVER trial med
EMPEROR Preserved som studerade empagliflo-

zin alternativt placebo vid hjirtsvikt och en intakt
¢jektionsfraktion (6). Resultatet visar en tydlig
klasseffekt med dessa tva olika SGLT-2 himma-
re och positiva resultat oavsett om diabetes typ
2 foreligger eller ¢j. Sammantaget visar nu fyra
olika mycket vilgjorda och omfattande studier pé
en bred effekt med SGLT-2 himmare vid hjirt-
svikt oavsett aktuell ejektionsfraktion och diabe-
tesstatus. Dessa fynd talar for act SGLT-2 s som
empagliflozin och dapaglizin bor anvindas i en
innu hégre utstrickning 4n idag och detta i kom-
bination med ett 6kat fokus pé att stilla tidigare
diagnos vid hjirtsvikt. DELIVER trial finns nu
publicerad i tidskriften New England Journal of
Medicine (7).

UPPDATERADE RIKTLINJER KRING TYP 2
DIABETES FRAN ADA OCH EASD

Den senaste uppdateringen av dessa viktiga inter-
nationella riktlinjer frin Nordamerika och Euro-
pa kom 2019 och nu var det sa dags med en smirre
uppdatering vad giller denna konsensusrapport.

Riktlinjerna presenterades under en stérre ses-
sion vid EASD med tvd av huvudférfactarna som
tongivande moderatorer, de tunga experterna Me-
lanie Davies frin Leicester (UK) och John Buse
frin Chapel Hill, North Carolina (USA). I denna
ritt si omfattande vigledning kring diabetesvir-
den lyfter man till ace bérja med pa ect cydlige sice
fram fyra olika grundliggande aspekter av typ 2
diabetes.

En holistisk personcentrerad approach med li-
kemedel for glykemisk kontroll, viktbehandling,
hantering av kardiovaskulidra riskfaktorer samt
dessutom ett val av limpliga glukosreducerande
likemedel med sirskild tonvike pa kardiorenal
protektion.

I riktlinjerna noteras rent generellt ecc klart
okat fokus pé livsstilsintervention, hir betonas att
individen sjilv ska vara involverad i sin diabetes-
vard och hela tiden fi stod och hjilp med att ita
hilsosamt och att vara fysiskt aktiv. Det diskute-
ras ocksd sirskilda hilsobeteenden si som sémn
och stillasittande och att fokusera pé livsstilen
over dygnets samtliga 24 timmar.

Ett helt avsnitt dgnas dc att anpassa behand-
lingsmetoder baserat pa individuella egenskaper,
inklusive nya positiva data frin kardiorenala
studier med framfor alle SGLT2-himmare och
GLP-1-agonister som har tillkommit sedan den
forra konsensusrapporten.

I dokumentet diskuteras dven det allra senaste
behandlingstillskottet inom diabetes- och obe-
sitasomradet i form av GIP/GLPl-agonisten tir-
zepatid. Denna dubbla agonist och “twinkretin”
fick nyligen klartecken i Europa for behandling
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av diabetes typ 2 men finns dnnu inte ute pd
marknaden inom EU. Ett flertal tidigare studier
med tirzepatid har visat imponerande effekter
pa bade glukoskontroll och vikt men det saknas
idag kardiovaskulira data frin en stérre utfalls-
studie. Den randomiserade multicenterstudien
SURPASS-CVOT med tirzepatid versus dulaglu-
tid pagir dock redan och har som primirt utfall
hjartinfarke, stroke samt kardiovaskuldr dod.

Riktlinjerna lyfter fram tirzepatid som ett po-
tent behandlingsalternativ. En friga som for ovrigt
av och till diskuteras vad giller GLP-1 agonister
inom kliniken ir risken f6r pankreatit men enligt
dessa riktdlinjer foreligger det inte ndgon riskok-
ning for varken pankreatit eller pancreascancer
vid GLP-1 agonister.

Rekommendationerna stirker rent generellt
ytterligare anvindningen av nyare diabetesli-
kemedel si som GLP-1 agonister och SGLT-2
himmare med bevisad skyddseffekt. Riktlinjerna
podngterar dessutom att fordelarna med GLP-1
agonister och SGLT2 himmare vad giller bade
kardiovaskulira och renala utfall har visat sig vara
oberoende av samtidig metforminbehandling.

Vid sessionen i samband med EASD diskute-
rades ocksa sirskilt det faktum att implemente-
ringen av dessa nyare skyddande likemedel hos
patienter med etablerade kardiovaskuldra eller
renala komplikationer samtidigt gar trégt. Detta
ir ett fenomen som kinns igen frin svenska for-
hallanden, se dven SBU-rapport fran tidigare i ar
som tar upp detta faktum (8).

Ett okat fokus noteras vad giller typ 2 diabe-
tes som debuterar i yngre alder, hir forordas en
mer aggressiv behandlingsstrategi inklusive tidig
kombinationsbehandling om si krivs. En annan
grupp som far sirskild uppmiarksamhet dr grup-
pen dldre skéra (Pfrailty”), hir limpligen mindre
strikta behandlingsmal for glukoskontroll och om
mojligt bér man undvika likemedel som medfor
en hypoglykemirisk.

VIKTREDUKTION

Viktminskning har siledes en mer central posi-
tion i dessa uppdaterade rdd och bor vara en del
i ett primirt behandlingsmal vid typ 2-diabetes
hos vuxna med tonvikeen pa livsstilsintervention.
Nyare likemedel kan ocksa pa ett helt annat sitt
in tidigare bidraga till en viktreduktion. En vikt-
nedgang med 5-10% innebir klara fordelar for
den metabola kontrollen vid typ 2 diabetes. En
reduktion av kroppsvikten med 10-15% kan till
och med paverka forloppet av diabetessjukdomen
genom remission, hir definierat som en normal
glukoskontroll helt utan likemedel efter minst 3
manader. Vid farmakologisk behandling mot fet-
ma vid typ 2 diabetes bedoms effekten med se-

maglutid alternativt tirzepatid som mycket hog
och effekten med liraglutid eller dulaglutide som
hég. Rekommendationen ir dirfor att anvinda
nagot av dessa fyra preparat om samtidig typ 2
diabetes. Overviktskirurgi bor dvervigas som ett
behandlingsalternativ hos vuxna med typ 2-dia-
betes som ir limpliga kirurgiska kandidater med
ett BMI 40,0 kg/m? eller etct BMI pa 35,0-39,9
kg/m? som inte uppnir varaktig viktminskning
och forbittring av samsjuklighet (inklusive diabe-
tes) med icke-kirurgiska metoder.

GLUKOSKONTROLL

Metformin rekommenderas fortsatt som forsta-
handsbehandling for flertalet patienter med typ
2-diabetes utan samtidiga kardiorenala sjukdoms-
tillstdind. Vid behandling av hyperglykemi for-
blir metformin férstahandsalternativet och detta
baserat pa dess glukossinkande effekt, minimala
risk for hypoglykemi, viketneutralitet och stora
tillginglighet. Ofta ricker dock inte monoterapi
med metformin for att uppritthélla glukoskon-
troll inom m3lomradet.

Effekten for ett tilliggslikemedel efter metfor-
min bedoms vara allra stérst med insulin, semag-
lutid, tirzapatid samt dulaglutid i hégdos. GLP-1
agonister férordas som regel fore tilldgg av insulin.
Vid initiering av insulinbehandling rekommende-
ras som tidigare framfor allc basinsulin och att
metformin och andra organprotektiva likemedel
(SGLT-2 och GLP-1 agonister) bibehalles. Valet
av basinsulin kan vara antingen NPH-insulin el-
ler foretradesvis basanaloginsulin for act reducera
risken for hypoglykemi.

KONTINUERLIG GLUKOSMATNING (CGMm)

Om patienten inte tidigare anvinder kontinuerlig
subkutan glukosmitning (CGM) bér det 6vervi-
gas i samband med start av basinsulin. Nir det
giller diabetes och teknik lyfter rekommendatio-
nerna saledes tydligt fram nyttan av CGM i pa-
tientgruppen med insulinbehandling.

Det poingteras dessutom att CGM kan vara
ett motiverande verktyg dven for patienter med
typ 2 diabetes utan insulin men att evidensgraden
i dessa sammanhang far tolkas som modest.
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ETABLERAD KARDIOVASKULAR SJUK-
DOM/NJURSJUKDOM ELLER HOG RISK

Vid typ 2 diabetes och en etablerad eller hog risk
for kardiovaskulir sjukdom, hjirtsvike eller njur-
svikt rekommenderas GLP-1 agonister med visad
kardiovaskulir skyddseffekt och/eller SGLT-2
himmare med en dokumenterad nyttoeffekt. Det-
ta oberoende av HbAlc och om samtidig behand-
ling med metformin eller ¢j. Om hégt HbAlc 6-
religger sa forordas en kombinationsbehandling.

Etablerad kardiovaskulir sjukdom definieras i
detta dokument si som hjirtinfarke, stroke samt
nigon typ av revaskularisering. Dessutom adderas
dven TIA, instabil angina pectoris, amputation,
symtomatisk eller asymtomatisk coronarsjukdom.
Definitionen av hog kardiovaskulir risk ir enligt
dessa riktlinjer en dlder pa 55 ar eller mer i kom-
bination med minst tva av f6ljande riskfaktorer;
fetma, hogt blodtryck, rokning, dyslipidemi eller
albuminuri. Dessa nyare diabeteslikemedel anses
kunna reducera storre kardiovaskulidra hindelser,
hjartsvike samt paverka njurarna positivt. Rike
linjerna skiljer sig hir en smula at jimfért med
tidigare, en bredare grupp av patienter som inklu-
deras i denna hégriskgrupp.

Vid kronisk njursjukdom och ett eGFR> 20
ml/min per 1.73 m” bor en SGLT2-himmare med
bevisad nytta anvindas f6r att reducera kardio-
vaskuldra hindelser, hjirtsvikt och njursjukdom.
Om behandling med SGLT-2 himmare pibérjas
vid njursjukdom kan dessutom dessa preparat an-
vindas dnda fram till dialys eller transplantation.

Om SGLT-2 himmare ¢j kan anvindas el-
ler inte tolereras kan GLP-1 agonister med visad
skyddseffekt mot kardiovaskulir sjukdom anvin-
das vid kronisk njursjukdom i andra hand. Vid
hjartsvikt med bevarad eller nedsatt ejektionsfrak-
tion rekommenderas SGLT-2 himmare med bevi-

sad effekt i forsta hand.

Sammanfattning

En bredare och tidigare behandling med bade
GLP-1 agonister och SGLT-himmare med visad
effekt forordas med andra ord i dessa rekommen-
dationer och inte nédvindigtvis alltid i kombina-
tion med metformin som vid tidigare riktlinjer
frin ADA och EASD.

Metformin rekommenderas fortsatt till flertalet
patienter som ett forstahandsalternativ men far sa-
ledes i viss man “backa lite” i riktlinjerna och detta
trots att samtliga storre publicerade utfallsstudier
vid typ 2 diabetes bygger pa en grundbehand-
ling med metformin till samtliga patienter som
tolererar detta preparat. SGLT-2 himmare kan
nu dessutom anvindas vid ett nagot ligre eGFR
och den dubbla inkretinagonisten tirzepatid lyfts
fram som ett nytt viktigt potent preparat vid bade
diabetes och fetma trots att preparatet innu inte
finns tillgingligt pd den europeiska marknaden.
Som helhet far denna omfattande uppdatering ses
som hogst evidensbaserad, vilstrukturerad och
med manga intressanta och delvis nya delar inklu-
sive en okad tyngdpunkt pa livsstilen.

Nu invintar vi med stor spinning en uppdate-
ring vad giller svenska riktlinjer vid typ 2 diabe-
tes, nirmast via SKR. Dokumentet publicerades i
sin helhet direkt i samband med EASD i de biada
tidskrifterna Diabetologia och Diabetes Care, en
publikation som omfattar hela 34 sidor och 346
referenser (9).

CHARCOTFOT ALLT VANLIGARE VID DIA-
BETES | SVERIGE ENLIGT REGISTERDATA

Specialistlikare Georgios Tsatsaris frain Akade-
miska sjukhuset/Karolinska institutet presente-
rade nya data kring Charcotfoten drabbar frimst
diabetespatienter med en perifer neuropati och
kinnetecknas av en inflammatorisk process som
kan generera en ben- och ledférstorelse i foten.
Den akuta behandlingen innebir en akut avlast-
ning med gips eller liknande. Diagnosen missas
inte sdllan primirt och obehandlat leder tillstin-
det ofta till en svir fotdeformitet. Trots att till-
standet finns beskrivet sedan 1868 saknas mycket
kunskap inom omradet inklusiveinom epidemio-
logi ddr bara ett fatal tidigare studier finns dill-
gingliga.

Tsatsaris undersokte prevalens, incidens och
riskfaktorer for charcotfot i en nationell svensk re-
trospektiv registerbaserad studie av patienter med
diabetes. Studien bygger pd data ur det svenska
nationella likemedelsregistret och patientregistret
fran perioden 2006-2016. For att kartlidgga risk-
faktorer for att utveckla charcotfot anvindes dess-
utom data frin det svenska nationella diabetesre-
gistret (NDR) mellan aren 2001-2016. Totalt 3
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449 patienter med diabetes typ 1 eller 2 och char-
cotfot inkluderades i studien och jimfordes med
en kontrollgrupp diabetespatienter utan charcot
(matchade kontroller 1:10).

Resultat

Prevalensen av charcotfot i den totala diabetiker-
populationen (béde typ 1 och typ 2 diabetes) 6ka-
de under observationsperioden fran 0,55 % 2006
till 0,79 % 2016, incidensen med antalet nya fall
forblev dock stabil under samma tidsperiod. Det-
ta kan troligen forklaras av att diabetespatienter
med detta tillstdnd sannolikt lever lingre med sin
sjukdom.

Prevalensen vid typ 1 diabetes (1,97% ar 2016)
var rent generellt hogre jaimf6rt med typ 2 (0,6%
ar 2016). Patienter med typ 1 diabetes och char-
cotfot (CF) hade dessutom i genomsnitt en lingre
diabetesduration (33,12 + 13,39 ér) jimfort med
CF-patienter med typ 2 diabetes (14,64 + 9,49
ar). Kvinnligt kon identifierades dverraskande nog
som en riskfaktor for utveckling av CF vid typ 1
diabetes (OR: 1,29, 95 % KI 1,14 dll 1,45; p <
0,001). I patientgruppen med typ 2 diabetes var
det istillet en hégre risk som man act utveckla
tillstindet. Aterosklerotisk sjukdom var associerat
med en markant okad risk for CF vid bade typ
1 diabetes (OR 4,73; 95 % KI 3,54 till 6,32; p
<0,001) och vid typ 2 diabetes (OR 6,14; 95 %
KI 5,12 dll 7,36; p <0,001). Diabetesduration,
HbAlc, redan existerande mikroangiopatiska di-
abeteskomplikationer, BMI, osteoporos samt pe-
rifer vaskuldr sjukdom identifierades ocksd som
generella riskfakeorer for CF vid diabetes.

En av studiens svagheter ir att det saknas en
unik diagnoskod for Charcotfot men samman-
fattningsvis presenterades hir rent unika epide-
miologiska data kring Charcotfoten inklusive en
viktig analys av riskfaktorer med klara kliniska
implikationer.

BEHANDLING MED BETABLOCKAD SOM
GEL VID KRONISKA DIABETESFOTSAR

Ashu Rastogi frin Chandigarth (Indien) presen-
terade en uppmirksammad studie kring diabetes-
fotsir dir behandlingen innebar en lokal adminis-
tration av betablockaren esmolol som gel (14%).
Tidigare studier under fas 1 och 2 har visat positi-
va sarlikningseffekter.

Mekanismen for effekt 4r diremot nagot oklar
men bland annat har migrationen av fibroblaster,
endotelceller och keratinocyter 6kat med topikal
behandling med esmolol, djurstudier pekar ock-
sa en okad epitelialisering. Det aktiva preparatet
var siledes esmolol som ir en beta 1-selektiv (kar-
dioselektiv) kortverkande betablockare som idag
ir godkind for intravends behandling vid bland

annat supraventrikulir takykardi.

Totalt 176 diabetespatienter med neuropati
och fotsir som funnits under minst sex veckor
och med en area pa 2-15 cm? inkluderades i denna
randomiserade dubbelblindade multicenterstudie
med totalt 27 centra i Indien. Perifer neuropati de-
finierades som nedsatt kiinsel enligt monofilament
och vibration. Bland exklusionskriterier noteras
bland annat infekterade, gangringsa alternativt
ischemiska sar. Studien innebar 12 veckors be-
handling inom tre olika behandlingsarmar; esmo-
lolgel tva ganger dagligen, en arm med standard-
behandling samt en tredje arm med placebogel x2
(RCT 3:3:1). Avslutningsvis en uppfoljningsfas
med ytterligare 12 veckor. Medelaldern var 56 ar
och 2/3 behandlades med insulin och HbAlc lig i
genomsnitt kring drygt 70 mmol/mol. Hela 70%
av sdren var plantara och i medeltal en sarduration
kring nistan 50 veckor.

Resultat

Primirt utfallvar andelen komplett slutna sir och
behandling med esmolol gav upphov till 60,3%
komplett slutna sar efter 12 veckor jimfért med
41,7% med standardbehandling, en signifikant
skillnad med 18,6% (OR 2,13; p = 0,0276).

Efter totalt 24 veckor var andelen komplett
slutna sir 77,2% i aktiv arm med esmolol versus
55,6% med standardbehandling enbart, en skill-
nad med 21,6% (OR 2,71; p = 0,0126). En sub-
gruppsanalys visar dessutom positiva resultat for
esmolol oavsett sarlokalisation pa foten (plantart/
icke plantart) och storlek pé séret (storre eller min-
dre @n 5 cm?). Inga problem vad giller bieffekter
fran behandlingen.

Sammanfattningsvis dr esmolol givet som gel
tvd génger dagligen ett potentiellt nytt likemedel
vid behandling av kroniskt icke infekterat diabe-
tesfotsar vid en samtidig neuropati, denna rando-
miserade multicenterstudie visar en tydlig positiv
effekt vad giller likningsprocessen utan nigra
patagliga bieffekter och preparatet dr dessutom
forhallandevis billige (generika). Lite oklart kring
en del studiedata dock men vi ser verkligen fram
emot denna publikation.

CLOSED LOOP VID TYP 2 DIABETES
Charlotte Boughton frin Cambridge (UK) ir en

av de allra mest tongivande forskarna inom avance-
rad diabetesteknologi med smarta insulinpumpar.
I samband med EASD presenterade hon en helt ny
studie kring en helt automatisk insulinpump (inga
dtgdrder vid maldid) vid typ 2 diabetes.
Pumpsystemet byggde i sin tur pa en Dana-
pump i kombination med CGM med Dexcom
GO6. Totalt deltog 28 vuxna personer med typ 2
diabetes och tidigare insulinbehandling i studien
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som var randomiserad med crossover design och
med 8 veckors behandling med vardera behand-
lingsarmen inklusive en washout pa 2-4 veckor.
Kontrollarmen fortsatte patienterna med ordina-
rie behandling inklusive insulin. Medelaldern var
59 ar med 1/3 kvinnor och en genomsnittlig dia-
betesduration kring drygt 17 4r. BMI i medeltal
35 kg/m?® och deltagarna hade haft insulin under i
genomsnitt drygt 8 ars tid. Den totala dygnsdosen
insulin lag kring 0,7E/kg, diremot framgick det
tyvérr inte exake vilken typ av insulinbehandling
som pégick eller vilken 6vrig behandling for dia-
betes som ingick hir. Genomsnittligt HbAlc var
hela 75 mmol/mol, siledes ingen vilinstilld grupp
av patienter.

Resultat

Primirt utfall var tid inom malomradet 3,9-10
mmol/l och vid closed loop mer in dubblerades
denna tid; 66,3% versus 32,3% (95% KI 28,0
till 42,6; p <0,001). Medelglukos sjonk fran 12,6
till 9,2 mmol/l (95% KI frin -4,6 till — 2,5; p <
0,001). HbAlc reducerades med hela 15 mmol/
mol, frin 72 till 57 mmol/mol (p < 0,001). I bdda
grupper var andelen tid med glukos <3,9 mmol/l
lag, med closed loop 0,44% och i kontrollgruppen
0,08% utan signifikanta skillnader mellan de tva
olika grupperna. Glukosvariabiliteten uttrycke i
standarddeviationer (SD) var ocksé ligre med au-
tomatisk pump; 3,0 versus 3,4 mmol/l. Slutligen
noteras att insulindosen med automatisk pump
var klart hégre med 0,9 E/kg/dygn jimfért med
0,71 E/kg/dygn i kontrollgruppen.

Sammanfattningsvis uppnadda denna grupp
av patienter med typ 2 diabetes en markant for-
bittrad glykemisk kontroll med en automatisk in-
sulinpump jimfore med tidigare behandling och
bland annat ékade tiden inom milomride (TIR)
med totalt 8,5 timmar per dygn.

Pumpsystemet var sikert och med en myck-
et begrinsad tid med hypoglykemi. Studien var
dock relativt liten och singelcenter och det ror sig
samtidigt om en relativt kostsam behandlings-
metod. Det behdvs med andra ord fler och storre
multicenterstudier inom omridet men studien ir
hégst intressevickande i sammanhanget.

HELAUTOMATISK PUMP VID TYP 1 DIABE-
TES - BIONIC PANCREAS

Dr Steven Russel frain Harvard (Boston, USA)
presenterade denna mycket viktiga studie kring
ny teknik vid typ 1 diabetes, den allra storsta ran-
domiserade studien med automatiska pumpar sa
hir langt. Studien presenterades redan i samband
med ADA men nu ytterligare data inklusive en
rykande firsk publikation kring denna ”landmark
study” inom filtet.

Dagens kommersiella halvautomatiska insulin-
pumpar (hybrid closed loop) kriver individualise-
rade maltidsdoser baserat pd kolhydratskattning,
Det automatiska systemet med “Bionic pancreas”
initieras enbart pd basen av aktuell kroppsvikt och
systemet fattar sedan alla beslut kring insulindo-
sering automatiskt utan kolhydratrikning.

Systemet bestdr av en sirskild algoritm och
pumpen iLet i kombination med CGM (Dexcom
GO6). Ingen “uppvirmningsperiod” krivs med
pumpen utan automatiken fungerar direkt. Bio-
nic pankreas kan for ovrigt anvindas med bide
insulin och glukagon men i denna studie var
pumpen enbart laddad med insulin.

Patienten anger dock om huvudméltiden (fru-
kost, lunch eller middag) ir liten, normal eller
stor och sedan skots resten per automatik men
man kan iven stilla in milvirdet som normalt,
lagt eller hogt och exempelvis pd detta vis juste-
ra i samband med fysisk aktivitet. Standardmalet
for glukos inom systemet var 6,7 mmol/l och det
hogre malet var glukos 7,3 mmol/l (t ex trining),
det ligre glukosmalet lag samtidigt pa 6,1 mmol/l.
Patienten kan dock inte justera eller korrigera in-
sulindoser for 6vrigt, ingen manuell dosering var
mojlig med andra ord.

Telefonuppfljning utfordes dag 1 och 2 och
ett terbesok (fysiskt eller video) vecka 2, 6, 10
och 13. Samma uppf6ljning f6r bida grupperna
inom studien. Studien var finansierad via Natio-
nal Institute of Diabetes and Digestive and Kid-
ney Diseases and others. Enbart amerikanska del-
tagare men hela 16 olika centra 6ver USA deltog.
Intressant i sammanhanget hir dr att nistan 1/3
deltagare i kontrollgruppen hade en semiautoma-
tisk pump med antingen bide “gas och broms”
men med manuella mailtidsdoser, 19% hade
Tandem Control IQ och 11% med Medtronic
670/770G. Vidare hade hela 89% hade infér stu-
dien CGM och endast en tredjedel behandlades
med insulinpennor.
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Denna stora randomiserade multicenterstudie
med totalt hela 440 deltagare pigick under to-
tale 13 veckor, dldersintervallet var brett mellan
barn frin 6 érs dlder till vuxna upp mot 79 ars
ilder. Gruppen med barn (n=165) randomisera-
des till Bionic pancreas med insulin aspart eller
lispro (RCT 2:1) alternativt fortsact oférindrad
standardbehandling inklusive blindad CGM med
Dexcom for datainsamling det fital som inte hade
CGM fore.

Den nagot stérre gruppen med vuxna (n= 275)
randomiserades till Bionic pankreas med lispro/
aspart alternativt en standardbehandling inklusi-
ve rtCGM, sedan fanns det dessutom en sirskild
behandlingsarm fér vuxna med Bionic pankreas
i kombination med enbart insulin fiasp (RCT
2:1:2). Det primira utfallet for studien var HbAlc
vid 13 veckor.

Resultat

Behandling med Bionic pankreas med en automa-
tisk insulinpump medférde en signifikant reduk-
tion av HbAlc med 5 mmol/mol (0,5% med 95 %
KI-0,6 till -0,3; p <0,001). Diremot noteras ing-
en siker skillnad for det forsta sekundira utfallet
med glukos < 3,0 mmol/l, resultatet visade en lig
hypoglykemifrekvens med bide automatisk pump
(0,21-0,33%) och i standargruppen (0,20-0,24%).
Tid inom malomridet med glukos mellan 3,9 -10
mmol/l (TIR) dkad med Bionic pankreas frin
54% till 65%, en signifikant 6kning med 11% (p
< 0,001). I gruppen vuxna noterades att TIR steg
frdn 58% till 69% med insulin aspart eller lispro
(+11%; p < 0,001) och frin 58% till 71% (+14%, p
< 0,001) med insulin fiasp.

Systemet var i autofunktion under hela 96% av
tiden och bedémdes rent generellt som sikert. Det
vanligast problemet i aktiv arm var hyperglykemi
sekundirt till dysfunktion av infusionsset. Inga
signifikanta skillnader vad giller diabetisk ketoa-
cidos eller allvarlig hypoglykemi noteras.

Delar av studien exklusive fiasp-armen (104
personer) med totalt 326 deltagare presentera-
des direkt efter EASD i New England Journal
of Medicine (10). Dir noteras for évrigt dven en
lagre glukosvariabilitet mitt med SD med Bionic
pankreas (p < 0,001) och att andelen glukos <3,9
mmol/l lig kring 1,8% i bada grupper. Studie-
data f6r behandlingsarmen med Bionic pankreas
och fiasp ¢ill vuxna ir nu dessutom publicerade i
tidskriften Diabetes Technology & Therapeutics
(11). Pumpen ir dnnu inte godkind f6r kommer-
sielle bruk, varken i USA eller EU.

Sammanfattningsvis visar denna i samman-
hanget stora randomiserade studie 6ver totalt 13
veckor att ett automatiskt pumpsystem med Bi-
onic pankreas och insulin kan férbittra gluko-

skontrollen jimfért med tidigare behandling hos
en bred population patienter med typ 1 diabetes
mellan 6-79 érs dlder, resultatet imponerar och
ger ett hopp om dnnu bittre kommande system
pa marknaden.

UKPDS -UPPFOLJNING EFTER 44 AR

Professor Rury R Holman fran Oxford (UK) ir
minst sagt en tung profil inom EASD genom aren
och en av de allra mest tongivande arkitekterna
bakom denna mycket viktiga studie. Ingen tidi-
gare studie inom typ 2 diabetes har haft en si hir
lang uppf6ljningsperiod f6r 6vrigt. UKPDS ir en
randomiserad multicenterstudie (23 centra) som
pagick mellan aren 1977-1997 och som jimférde
en mer intensiv glukoskontroll med SU/insulin
alternativt diet vid nydebuterad typ 2 diabetes,
dessutom en viktig subgrupp med &verviktiga
som erhéll metformin.

UKPDS har sedan den presenterades format
véra diabetesriktdlinjer genom éren och bland an-
nat lyft fram metformin som ett férstahandspre-
parat inom typ 2 diabetes. En uppfljning 10
ar efter att studien avslutats visade inte bara att
effekten med reduktion av mikrovaskulira kom-
plikationer kvarstod utan dven att mer intensiv
behandling 4ven reducerade hjirtinfarkt och dod,
” a legacy effect”. Ett resultat av tidigare mer in-
tensiv glykemisk behandling med andra ord och
hur ser det nu ut efter ytterligare 14 ér, totalt 24 ar
efter att sjilva studien avslutats?

Resultat

Patienter som primirt erholl en intensiv behand-
ling med SU/insulin hade en ligre mortalitet med
11% och samtidigt 25% firre mikrovaskulira
komplikationer. Aven for metformin si fortsatte
“the legacy effect”, denna grupp hade 31% reduk-
tion av hjirtinfarkeer och 25% minskad total déd-
lighet.

Precis som tidigare en bittre effeke for de som
haft metformin under den primira studien. Sam-
mantaget inskirper dessa uppdaterade data fort-
satt vikten av tidig behandling vid hyperglykemi
och att tidig intervention l8nar sig i ett lingre
perspektiv, metformin verkar dessutom i analogi
med tidigare data ha en sirskilt skyddande effeke
i sammanhanget.
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Diabetesvard

Fran insulinbehandlingens
forsta arhundrade till aktiv
bromsbehandling vid T1D

— behov av struktur och organisation

Nédr amerikanska FDA den 17e november 2022 godkénde ldkemedlet teplizumab (en
monoklonal antikropp) for behandling av typ 1 diabetes stadium 2 6ppnades ett nytt
kapitel i diabetologins historia. Oavsett om just detta ldkemedel kommer att visa sig
sd effektivt som vissa hoppas eller inte s& markerar detta ett paradigmskifte av samma
magnitud som ndr de forsta doserna insulin gavs hundra ar tidigare. Det nu aktuella
lakemedlet kommer med stor sannolikhet inom kort att foljas av andra preparat med
liknande anvindningsomrade, enskilt eller i kombination. Den svenska diabetesvar-
den behover nu konkret fundera 6ver hur vi skall organisera vart arbete utifran de nya

férutsédttningar som nalkas.

Introduktionen av insulin var dramatisk. De etis-
ka férutsittningarna var helt annorlunda. Det
fanns ett uppenbart akut déende barn pé ett sjuk-
hus. Det fanns nigra forskare som trodde att ett
av dem framstillt extrake kanske skulle kunna
ridda livet pa barnet. Barnet fick den forsta dosen
och férsimrades uppenbart till foljd av att extrak-
tet var orent. Nista dos extrakt renades bittre,
gavs till barnet som éterfick livet. Nyheten spreds
over hela den moderna virlden och insulinbe-
handlingen etablerades snabbt som en livriddare
for personer med diabetes. En av pionjirerna for
att introducera insulin i Sverige var den skanske
lakaren Petrén som tidigare varit beromd for sin
forméga att halla personer med diabetes vid liv
under en tidmed hjilp av kostbehandling. Petrén
vigade tinka nytt och introducerade insulinbe-
handlingen i Skdne. Dessutom publicerade han
behandlingsresultaten och papekade framsynt att
man behover fora register 6ver behandlingsutfal-
let f6r att kunna dra lirdomar (1).

I sin nobelforelidsning om insulin lyfte Banting
fram att insulin inte ir en bot mot diabetes utan
bara ett sitt att normalisera brinsleomsittningen
hos personer med diabetes. Det ir ett pastdende
som fortfarande ir hillbart, i synnerhet nir kun-

skapen om de processer som leder fram till terminal
betacellssvikt med den kliniska sjukdomsbilden vi
kinner som diabetes 6kar. Konsensus rider mellan
de stora professionella internationella organisatio-
nerna (bl a ADA, ISPAD, JDRF, Endocrine socie-
ty) att det vi kallar typ 1 diabetes (T1D) ma ha
olika orsaker men att sjukdomsutvecklingen kan
beskrivas i fyra faser dir stadium 1 4r forekomst
av tvé eller fler autoantikroppar men helt normal
glukosomsittning, stadium 2 ir tillkomst av avvi-
kande glukosomsittning men ¢j uppfyllda klassis-
ka glukoskriterier for diabetesdiagnos, stadium 3
ir tillkomst av klassiskt patologiska glukosvirden
och stadium 4 ir etablerad diabetes dir personen
overlever med insulinbehandling (2). Stadium 3
kan i sin tur delas in i 3a som avser asymtomatiskt
insjuknande (dvs tex slumpmissigt upptickt pato-
logiska glukosvirden) och 3b som avser patienter
med klassiska symtom pa T1D.

BOTA, BROMSA, FOREBYGGA

Minga drémmer om att kunna bota diabetes.
Rent sprikligt skulle det betyda att kunna ta bort
diabetes helt och hillet frin en person som har
T1D i ndgon av sjukdomens stadier 1-4. Med
nuvarande kunskapslige kriver det transplan-
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tation av fungerande betacellsmassa. Syftet med
den nu aktuella behandlingen med monoklonala
antikroppar (teplizumab) 4r snarare att bromsa
sjukdomsforloppet genom att minska forlusten av
betacellsfunktion.

En annan terapeutisk mojlighet vore att fo-
rebygga diabetesutveckling, dvs att sitta in pre-
ventiva insatser innan individen utvecklar sta-
dium 1, dvs fir autoantikroppar som markerar
diabetesutveckling. Begreppsforvirringen bidrar
till orealistiska forhoppningar och forsvarar en
rationell arbetsplanering som nu behéver goras i
véard och forskning.

TEBLIZUMAB - EN MONOKLONAL
ANTICD3 ANTIKROPP

Det likemedel som FDA nu godkint heter te-
plizumab och ir en monoklonal anti CD3 anti-
kropp. Likemedlet dr godkint till vuxna och barn
fran dtta ar med T1D stadium 2. Godkinnande
bygger pé en studie med 76 deltagare som f6ljts
upp avseende bla Gverging till klinisk T1D sta-
dium 3. Mediantiden till klinisk diabetesdiagnos
i placebogruppen var 27 manader och i interven-
tionsgruppen 59 manader vilket betyder att beho-
vet av insulinbehandling fordréjdes i 2V2 ar. Efter
72 manaders uppfoljning hade 25 av 32 deltagare
(78%) i placebogruppen gt frin stadium 2 ill
3 i diabetesutveckling jimfort med 22 av 44 i in-
terventionsgruppen (50%). (3) I artikelns tabell
1 finns en Kaplan-Meyer plott som visar att den
storsta skillnaden i kurvornas tid dill klinisk dia-
betesdiagnos dr under det forsta dret efter den in-
tervention med teblizumab som givits som dagliga
infusioner i tva veckor. Artikeln ger inga tydliga
svar pd formodad verkningsmekanism.
Likemedlet utreds av EMA for eventuellt god-
kinnande i Europa. For svensk del vintar sedan,
efter ett eventuellt godkinnande, formodligen en
hilsoekonomisk utvirdering via TLV for still-
ningstagande till om likemedlet skall omfactas av
subventionering inom likemedelsformanen.

SCREENING

Minga av de praktiska utmaningar som vi nu stir
infér, inom diabetesvarden for bade barn och vux-
na, beskrivs i ett nyskrivet kapitel i ISPAD (Inter-
national Society of Pediatric and Adolescent Dia-

betes) guidelines (4). For att kunna vidareutveckla
och anvinda de nya kunskaperna om framforallt
bromsbehandlingar vid tidig typl-diabetes beho-
ver vi bygga upp fungerande screeningprogram
for i forsta hand tidig diagnostik, idealt i stadium
1. Det betyder praktiske att hitta personer i be-
folkningen med diabetesspecifika autoantikrop-
par men fortfarande helt normal glukosomsitt-
ning. Den i USA (men dnnu ¢j Europa) godkinda
behandlingen med teplizumab har indikationen
act ges fran stadium 2, dvs vid de forsta tecknen
pa sviktande glukosomsittning.

Den forsta utmaningen blir allesa act skapa ett
screeningsystem. ISPAD foreslar populationsscre-
ening med blodprovstagning pé alla barn vid 2
och 6 ars élder for att identifiera personer som ris-
kerar att insjukna i T1D under barndomen. Bak-
grunden till att foresld populationsscreening och
inte familjescreening 4r att 85 % av de personer
som insjuknar i diabetes saknar forstagradsslik-
ting (forilder, syskon eller barn) med T1D. Aven
om personer med en forstagradsslikting med dia-
betes har runt 15 génger storre risk an bakgrunds-
befolkningen att insjukna i T1D si dr familjescre-
ening dirfor ingen effektiv metod. Forekomst av
2 autoantikroppar signalerar 44 % 5-ars-risk och
over 80 % 15-arsrisk att fa stadie 3 (klinisk) typ
1 diabetes.

Nir ett barn gir 6ver i stadium 2 T1D, dvs har
nagon form av dysglykemi i tilligg till tvenne au-
toantikroppar, vet man att barnet forr eller senare
kommer att fa klinisk stadium 3 T1D och med
75 % sannolikhet kommer detta att intriffa under
den nirmaste 5-arsperioden.

Valet av screeningéldrar diskuteras av ISPAD.
De framhiller sjilva act tvdarsildern kommer att
medfora att de yngsta barnen, som ofta insjuknar
med stor dramatik och ketoacidos, alltjimt kom-
mer att insjukna kliniske utan forvarning frin
foregaende screening. Det ISPAD inte lyfter i sin
text dr hur screeningen skall genomféras bland
vuxna. Hilften av dem som insjuknar i typldi-
abetes gor det efter 18 drs alder. Teoretiskt skulle
man kunna tinka att mer lingsamma sjukdoms-
forlopp som LADA skulle kunna vinna mycket pa
act bromsas nigot lite ytterligare for att skapa sto-
ra vinster i bevarad betacells-funktion. Sannolikt
kommer detta att ta lingre tid att visa i studier.
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MONITORERING

Den andra utmaningen ir att vi behdver tillforlitli-
ga och dverenskomna metoder att monitorera och
bedoma nir stadium 2 intritc. OGTT anses vara
golden standard i forskning, men ir i praktiken
otympligt och resurskrivande. Alternativa mojlig-
heter &r SMBG, HbAlc och CGM. ISPAD lyfter
dessa alternativ och barnspecifika svarigheter avse-
ende genomférande och tolkning. OGTT ir kim-
pigt for sma barn. Tolkning av SMBG i detta syfte
dr inte standardiserat hos barn. Barn har fysiologiskt
lagre HbAlc dn vuxna och insjuknandeforloppet
hos barn kan vara si snabbt att HbAlc som markor
ar for lingsamt. Att anvinda CGM som metod dr
inte standardiserat, ISPAD foreslar att man mojli-
gen skulle kunna anvinda 10 % av glukosvirden
over 7,8 mmol/l som markér for dysglykemi.

DIFFERENTIALDIAGNOSTIK

Omkring 90 % av de barn som insjuknar i kli-
nisk stadium 3 T1D med manifest dysglykemi
har klassiska diabetesassocierade autoantikrop-
par vid diagnostillfillet. Diskussionen pigar om
vilken roll autoantikropparna egentligen spelar
i sjukdomshistorien, om de frimst 4r att se som
skademarkoérer eller har nidgon aktiv roll i sjuk-
domsutvecklingen. Bland de barn som inte har
autoantikroppar beskrivs ca en tiondel ha pavisbar
monogen diabetes (5, 6) vilket i sin tur innebir
att den absoluta majoriteten av antikroppsnegati-
va barn med klinisk T1D inte har ndgon nu kind,
pavisbar orsak till sin diabetessjukdom.

Bland forstagradsslikeingar till personer med
T1D ir det inte helt ovanligt med avvikande in-
sulininséndring (7) oavsett férekomst av autoanti-
kroppar och det ir i nuliget oklart i vilken min
detta dr kopplat till risken f6r diabetesutveckling.
P4 sike dr det visentligt att identifiera fler risk-
markoérer f6r sjukdomsutveckling och da fram-
forallt paverkbara faktorer som kan utgora grund
for terapeutiska interventioner och byggstenar i
behandlingsprotokoll.

EN ANNORLUNDA START

Tidigare var det medicinsk-etiska 6vervigandet att
det inte var meningsfullt vetande att barnet med

storsta sannolikhet kommer att insjukna i diabetes
da intervention saknades och dirfor avradde bland
andra ISPAD frén screening annat 4n inom ramen
for studier. Detta dr nu fringicc och ett par linder
introducerar nu nationell screening f6r att uppticka
barn som héller pa att utveckla T1D. Utover mojlig-
heten att intervenera med likemedel framfors ocksa
en minskad risk f6r ketoacidos som ett forberett kli-
niskt diabetesinsjuknande medf6r och en méjlighet
till en mjukare start av insulinbehandling,

Fér svensk barndiabetesvérd skulle detta inne-
bira en radikal forindring av hela uppligget av
nydebutvard. Aven om Sverige har en globalt sett
mycket lag andel av ketoacidos vid diagnostillfil-
let s& bygger nydebutvirden vid typl diabetes hos
barn mycket pa atc vi anvinder det momentum
som insjuknandekrisen skapar till att snabbt in-
troducera nya, liviiddande rutiner i familjerna.
Fér barnen och familjerna kommer detta sanno-
like att bli bictre, men vi miste viga dndra vart
arbetssitt. For det kommer att vara lika viktige
att fortsitta arbeta med normoglykemi, tekniska
hjilpmedel for insulinbehandling och livsstilsfak-
torer som minimerar risken for hjirc-kirlsjuklig-
het. Men barnen kommer forhoppningsvis alltmer
sillan att insjukna med symtom eller dramatik,
utan snarare bara hittas med avvikande provsvar.

I Sverige dr det Skdne som, genom mangrigt
deltagande i screeningstudier, har stdrst erfaren-
het av denna typ av nydebutvérd som nu kommer
att bli allt vanligare.

VARDBEHOV

Utdver att hitta tekniska former for att monitore-
ra 6vergdng fran stadium 1 till 2, dvs tillkomst av
dysglykemi kommer det att kosta personalresurser.
Dessa personer med tidigt hittad T1D kommer att
behova aterbesokstider pi diabetesmottagningar
for st6d, forberedande undervisning och enkel kon-
takt nir det 4r dags att intervenera. Det nu aktuella
lakemedlet, teplizumab, skall ges som dagliga infu-
sioner under tvé veckor. Det ir en monoklonal anti-
kropp och behéver dirfor ges under dvervakning
pa sjukhus. Det betyder att ett antal vardplatser
(kanske i dagvéird) behovs for detta. Det kommer
inte att vara si enkelt att dessa virdplatser ersitter
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behovet av annan diabetesvird di det kommer att
drdja manga ar innan de nu vanliga kliniska dia-
betesinsjuknandena blir mindre vanliga. Och dven
om teplizumab bromsar forlusten av betacellskapa-
citet kommer patienten forr eller senare att behéva
insulinbehandling vilket kriver virdinsatser.

UPPFOLJNING OCH REGISTERFORING

Vi behéver ocksa skaffa rutiner for ace i klinisk
vardagspraxis folja upp hur personernas betacells-
funktion utvecklas. Kanske skulle detta goras som
atminstone arliga undersskningar. Ostergotland
har haft detta som en del i forskning/klinik (8)
sedan lang tid tillbaka och har pa sa vis kunnat
bidra med viktig kunskap. Nu behéver fungeran-
de nationella metoder for detta 6verenskommas,
genomforas och rapporteras i NDR f6r att bitt-
re forstd véra patienters sjukdomsutveckling och
folja upp vilka interventioner som gor nytta i re-
al-world data. For att denna uppfoljning av beta-
cellsfunktion via NDR skall bli begriplig behover
ocksd diagnossittningen i NDR bli klar och tyd-
lig avseende vilken diabetessjukdom varje patient
har och pa vilka grunder diagnosen satts. Pa si
vis far vi bra uppfoljning via ett kvalitetsregister
vilken effekt insatt diabetesbehandling, och inte
bara insulinbehandling, fir f6r patienten.

BEHOV AV BEHANDLINGSPROTOKOLL

Invindningar har lyfts fram mot den relativt lilla
studie av effekterna av teplizumab dir endast ett
drygt sjuttiotal patienter deltog (9). Bland kom-
mentarerna noteras att effekten tycks vara starkast
under forsta dret efter genomférd behandling och
att man sannolikt behdver komplettera antingen
med upprepade kurer eller mer sammansatta be-
handlingsprotokoll med fler farmaka. Likasd lyf-
tes fragan om likemedlets effekt mojligen skulle
kunna medieras via minskad insulinresistens.

ISPAD lyfter i sitt dokument fram mgjlighe-
ten av sammansatta individualiserade behand-
lingsprotokoll for betacellsbevarande behandling
av personer med nydiagnosticerad diabetes. Den
praktiska frigan i svensk diabetesvard blir da hur
vi ska bygga upp resurser for att genomféra och
utvirdera dessa behandlingsprotokoll och lata
team utveckla klinisk erfarenhet av detta arbete.
Kanske ir det dags att vi funderar 6ver vilka de-
lar av detta som skall vara regionsjukvard och vad
som skall vara linssjukvérd.

AKTUELLA FRAGOR

Prioriteringsmissigt innebir detta en del utma-
ningar. Utover att vi sedan tidigare har patienter i
livets alla &ldrar med etablerad T'1D varav en hel
del hunnit utveckla komplikationer som kriver
omfattande insatser i form av sjukvard och om-
sorg har vi nu ocksa en stor grupp vilfungerande
patienter med omfattande resurskrivande insulin-
behandling med n6dvindig modern utrustning
och sjukvardsstod. I tilligg till det ska vi nu dven
utreda, behandla och f6lja upp dnnu asymtoma-
tiska personer med diabetes i stadium 1-2 och san-
nolikt ge intensifierade behandlingsinsatser i form
av bromsbehandling till de patienter som diagnos-
ticerats med T1D i stadium 3.

I vintan pa fungerande nationella screen-
ingprogram bor vi ocksd fundera Gver mer aktiv
handliggning av personer som en passant visat sig
ha avvikande glukosnivaer. Bland dessa individer
kommer vi att hitta barn och vuxna med autoanti-
kroppar, dvs med T1D i stadium 2 eller 3, och
dessa personer blir di kandidater for bromsebe-
handling med tex teplizumab.

DCCT ldrde diabetesvirden att det dr funda-
mentalt att efterstriva normoglykemi hos perso-
ner med diabetes for att bromsa komplikations-
utveckling. Svensk barndiabetesvird nér nu de
behandlingsresultat i oselekterad nationell barn-
population som DCCT nédde i sin interventions-
arm. Detta dr en milstolpe som bygger pd bade
teknikutveckling och forbdttrad vardstruktur.

Samtidigt behover vi lyfta blicken och se att
insulinbehandling vid terminal betacellssvike dr
jimforbart med dialysbehandling vid terminal
njursvikt. Det gagnar forstds patienten att effek-
tivt kunna ersitta ett sviktande organsystem men
lika lite som vi kan ha en nefrologi som endast
sysslar med dialys kan vi ha en diabetologi som
endast sysslar med insulinbehandling. Visst ska vi
insulinbehandla och fortsitta att vara trygga och
stolta 6ver att det dr ett hantverk vi kan nir det be-
hévs. Men nu behover vi ocksd lira oss hantera de
nya behandlingsinstrument som ér i annalkande.
Det kriver en férindrad dynamik, psykologi och
struktur i diabetesvarden.

P3 uppdrag av DiabetologNytt

FRIDA SUNDBERG

overldkare, Barndiabetesteamet,

Drottning Silvias Barnsjukhus,

Sahlgrenska Universitetssjukhuset, SU, Géteborg
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Sett & Hort

Nya EU regler for medicinteknik 26/5 2023

I maj 2023 borjar nya regler kring medicinteknik att tilldimpas,
efter ett ars forsening. Pandemin har péverkat tillverkares forbere-
delser och manga upplever tidspress.

En del av EU:s nya regelverk for med-
icinteknik skulle ha bérjat gilla i maj
2020, men skots pa grund av corona-
pandemin upp ett 4r.
hitps:/fwww.lakemedelsvarlden.se/
eu-skjuter-upp-nya-regler-for-medi-
cinteknik/

Det dret har nu gitt, och i slutet av
maj ska branschens aktorer borja att
tillimpa den nya férordningen om
medicintekniska produkter, Medical
device regulation, MDR.

— Mainga aktdrer har péverkats
av pandemin pé olika sitt. Den har
gjort att man har behove flytea fokus
fran anpassning utifrin MDR till
att uppritchilla produktion av pro-
duketer till virden. Minga tillverkare
over hela EU/EES stir infér mirkbar
tidspress, siger Ola Philipson, utre-
dare pé enheten for medicinteknik pa
Likemedelsverket.

REGLER OM MEDICINTEKNIK
MASTE ANPASSAS

MDR ska alltsd bérja tillimpas fulle
ut den 26 maj i ar. I det nya regel-
verket ingdr dven forordningen for
medicintekniska produkter for in
vitrodiagnostik, In vitro diagnostics
regulation, IVDR, som ska borja till-
limpas den 26 maj 2022. Formellt
tridde dessa férordningar i kraft re-
dan 2017, men féretag och myndig-
heter fick en Svergingsperiod pa sig
for att anpassa sig till de nya bestim-
melserna.

— En av anledningarna till att den
hir férindringen gors dr att regelver-
ket méste anpassas efter den veten-
skapliga och teknologiska utveck-
lingen som skett sedan den tidigare
lagstiftningen skrevs pa mitten av

1990-talet. En annan ir fortydligade
krav pa produktens sikerhet, siger
Ola Philipson.

En av férindringarna i det nya re-
gelverket dr act det infors hardare krav
for utnimning av sa kallade anmilda
organ, en oberoende tredje part som
granskar kvalitet och sikerhet nir det
giller produkter i hogre riskklasser.
Sverige dr det Likemedelsverket som
utser anmilda organ. Det hir, samt
en del andra férindringar i regelver-
ket, kommer att innebira en hogre
arbetsbelastning f6r myndigheten.

— Likemedelsverkets marknads-
kontroll kommer numera ocksi att
ticka fler aktorer vilket tillsammans
med fortydligade krav pd Likeme-
delsverket gor ate vi behover 6ka om-
fattningen av tillsynen. Det stills nu
dven krav pd 6kad informationssprid-
ning frin myndigheter till anvindare
och allminhet.

— Vi riknar ocksi med en utokad
rapportering av hindelser med med-
icintekniska produkter frin anvin-
dare och virdpersonal, vilket kom-
mer ta resurser att hantera. Dessa
forandringar har gjort acc vi har be-
hévt anstilla mer personal, siger Ola
Philipson

Minga tillverkare av medicintek-
niska produkter for in vitrodiagnos-
tik, som till exempel laboratorietester
och sjilvtester, ska hinna granskas
av anmilt organ for forsta ging-
en innan 26 maj 2022 for att f6lja
EU-férordningen.

TYDLIGARE VILKA SKYLDIG-
HETER TILLVERKARE HAR

I de nya forordningarna om medi-
cinteknik kommer det ocksa att bli

tydligare vilka skyldigheter som till-
verkare, auktoriserade representanter,
importorer och distributérer inom
medicinteknikomradet har. For de
tvé sistnimnda tillkommer dven nya
krav.

Enligt Ola Philipson kommer
det nu ate liggas storre vike vid si-
kerheten under produkternas hela
livscykel.

— Det kommer att vara ett sirskilt
fokus pa kliniska data. Detta giller
dven insamling av kliniska erfaren-
heter fran produkten nir den ir ute
pa marknaden, siger han.

Som tidigare stélls krav pé ate till-
verkarna ska uppritta system for risk-
hantering och kvalitetsledning samt
gora kliniska utvirderingar. Nytt dr
att alla tillverkare ska ha utsett en
person som ansvarar for att regelver-
ket efterlevs.

OKAD TRANSPARENS INOM
MEDICINTEKNIK

Numera kommer det ocksd att vara
en okad transparens och oppenhet
kring medicintekniska produkter.
Detta bland annat pd grund av att
produkter nu kommer att offentlig-
goras.

— En ny europeisk databas for
medicintekniska produkter, Euda-
med, kommer att spela en central roll
for atc gora informationen tillging-
lig. Mingden information kommer
ocksd att 6ka och kvaliteten pa in-
formationen kommer att bli bittre,
siger Ola Philipson.

I de nya férordningarna stills dven
hardare krav pa produktidentifiering,
vilket i hog grad kommer att oka
sparbarheten och effektiviteten gil-
lande sikerhetsatgirder for produkter
som har slidppts ut pd marknaden.

Utdver detta ska till exempel till-
verkare av vissa sorters implantat nu
tillhandahailla ett s kallat implantac-
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kort till patienten.

— Dir ska det finnas information
om tillverkare, varningar, forsiktig-
hetsédtgirder eller andra atgirder som
patienten eller hilso- och sjukvérds-
personal ska vidta. Kortet ska ocksa
innehilla all information om pro-
duktens forvintade livslingd och om
all nédvindig uppféljning, siger Ola
Philipson.

NAGRA FA OMRADEN REGLE-
RAS | SVERIGE
EU-forordningarna star for de flesta

av de nya reglerna inom medicintek-
nikomradet och ska tillimpas direkt

av medlemslinderna. Négra fi om-
riden ska dock regleras i nationell
lagstiftning. Detta giller komplette-
rande bestimmelser kring kliniska
provningar, prestandastudier, tillsyn,
sanktioner och bemyndiganden.

I en remiss som nyligen har skick-
ats till Lagradet foreslar regeringen
vilka kompletteringar Sverige ska
gora inom omridet. Bland annat f6-
reslas en ny lag med kompletterande
bestimmelser om etisk granskning av
ansokningar om att fi gora kliniska
prévningar och prestandastudier.

I lagradsremissen foreslds dven att
regeringen, eller den myndighet som

regeringen utser, ska fi meddela f6-
reskrifter om huruvida reprocessing
och dteranvindning av engéngspro-
dukter ska vara tilldtet i Sverige.

Regeringens forslag foreslés, precis
som tillimpningen av de tvi EU-for-
ordningarna, att trida i kraft den 26
maj i &r nir det giller medicinteknis-
ka produkter, och den 26 maj 2022
nir det giller medicintekniska pro-
dukter for in vitrodiagnostik.

Press release www.lakemedelsvarlden.se
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Obesitas hos barn och ungdom. Remissversion fran Socialstyrelsen

De férsta nationella vardprogrammen f&r barn och unga med
obesitas dr ute pa remiss. Fetma forvédntas bli en dn mer vanlig

diagnos inom barnmedicin

Obesitas hos barn och ungdomar
Barnobesitas (fetma hos barn) inne-
bir 6kad risk for obesitas i vuxen &l-
der och fortida déd. Andelen svens-
ka skolbarn i aldrarna 11-15 ar med
obesitas har mer dn fordubblats sedan
1990. En nationell arbetsgrupp tar
fram behandlingsrekommendationer
utifran aktuellt kunskapslige och
Socialstyrelsens arbete med nationel-
la riktlinjer. Syftet med programmen
ir att patienterna ska fi en god och
jimlik.

Utdrag ur remissen

* Fetma drabbar mellan 5 och 10
procent av den yngre befolkning-
en i Sverige.

» Ar 2030 forvintas 180 000 barn
och unga ha den diagnosen

Utgangspunkten ir Socialstyrelsens
nationella rikdlinjrr for obersitas fran
i varas. I det nya virdprogrammet for
barn-ungdom beskrivs i detalj hur
omhindertagandet av dessa patienter
ska f6ljas upp och utvirderas.

* Vikten av tidig diagnos betonas

* Tydlig samverkan under hela vérd-

kedjan som bland annat innefattar
barnhilsovarden,

¢ Elevhilsans medicinska insats och
den specialiserade vérden.

* Barn och unga med obesitas ska fa
en basutredning som ska utforas
av likare, sjukskoterska och vid
behov dietist, fysioterapeut eller
annan profession.

* Alla patienter ska dven fi en in-
dividuell vardplan och grunden i

behandlingen dr kombinerad lev-
nadsvanebehandling. Hir ges st6d
till  beteendeférindringar  som
berdér levnadsvanor, framfor allt
matvanor och fysisk aktivitet.

* virdering och uppféljning av pa-
tienterna ska gdras minst en ging
per ar.

Remissvaren ska vara inne senast
14 februari nista ar till nationella
arbetsgruppen inom nationell kun-
skapsspridning SKR
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ADA publishes 2023 Standards of Care in Diabetes. Diab Care

The American Diabetes Association’s Standards of Care for 2023,
published in Diabetes Care, highlights recent improvements in cli-
nical and holistic aspects of diabetes management, including new
hypertension diagnosis cut-offs and recommendations on sleep
health and the role of SGLT2-inhibitors for patients with preser-
ved or reduced heart failure ejection fraction.

"This year's annual report provides
necessary guidance that considers
the role health inequities play in the
development of diabetes, particular-
ly for vulnerable communities and
communities of color disproportio-
nately impacted by the disease,” ADA
Chief Executive Officer Chuck Hen-
derson says The American Diabetes
Association (ADA) has released their
updated Standards of Care for 2023
with the goal of providing the diabe-
tes care team within an overview of
diabetes management, including up-
dates in diabetes technology, obesity,
hypertension, heart failure medica-
tion, and lipid management.

The 2023 version of the living
document, which has been updated
annually since 1989, contains more
than 100 updated recommendations
within its 17 sections, with new up-
dates highlighting the latest advances
in clinical aspects of diabetes ma-
nagement, such as pharmacologic
approaches to glycemic treatment,
but also related to holistic diabetes
management, including patientfirst
language and the influence of social
determinants of health.

“ADA’s mission is to prevent and
cure diabetes, a chronic illness that
requires continuous medical care,
and the release of ADA’s Standards
of Care is a critical part of that mis-
sion,” said Chuck Henderson, chief
executive officer for the ADA, in a
statement from the ADA.

“This year’s annual report provi-
des necessary guidance that considers
the role health inequities play in the
development of diabetes, particular-
ly for vulnerable communities and
communities of color disproportio-
nately impacted by the disease. This
guidance will ensure health care

teams, clinicians and researchers tre-
at the whole person.”

Published on December 12, the
document was prepared for multiple
audiences, including primary care
physicians, endocrinologists, nurse
practitioners, physician associates,
pharmacists, dietitians, and diabetes
care and education specialists as well
as cardiologists, nephrologists, emer-
gency physicians, internists, pedi-
atricians, psychologists, neurologists,
ophthalmologists, and podiatrists.

The document’s recommenda-
tions encompass care throughout the
lifespan, including youth, adults, and
older adults with diabetes, and cover
the management of type 1 diabetes,
type 2 diabetes, and gestational dia-
betes mellitus as well as other types
of diabetes.

The updated Standards of Care in Di-

abetes—2023 also includes a 5-page

summary of revisions. In this sum-

mary, the writing committee encap-

sulates relevant updates within the

17 sections of the document. Some of

these revisions are highlighted below:

* Emphasis on supporting higher
weight loss (up to 15%) based on
the efficacy of and access to newer
medications when appropriate

¢ New recommendations related to
sleep health and physical activity
in people with diabetes

* Broad consideration of social de-
terminants of health in guiding the
design and delivery of care

e New hypertension diagnosis cut-
offs and hypertension is now defi-
ned as a systolic blood pressure at
or exceeding 130 mmHg or a di-
astolic blood pressure 280 mmHg

* The expanded role of SGLT2 inhi-
bitor use in preserved and reduced

Diabetes
Care

Standards of Care
in Diabetes—2023

heart failure ejection fraction

¢ The role of finerenone in individu-
als with diabetes and chronic kid-
ney disease with albuminuria

* New lipid management recom-
mendations suggesting lower LDL
goals for high-risk individuals

The document was composed by a
multidisciplinary team of 20 experts
from the US, including physicians,
nurse practitioners, certified diabetes
care and education specialists, regis-
tered dietitians, pharmacists, metho-
dologists, and others.

— “Evidence-based recommenda-
tions drive better care for all people
with diabetes, including vulnerable
communities and those at high risk.

ADA’s Standards of Care are the
gold standard for diabetes care and
prevention that allows
around the world to remain abreast
of the rapidly changing healthca-
re landscape,” said Robert Gabbay,
MD, PhD chief scientific and med-
ical officer for the ADA, in the afore-
mentioned statement.

This document “Standards of Care
in Diabetes—2023,” was published
in Diabetes Care.

clinicians

hitps:/idiabetesjournals.orgleareliss-
uel46/Supplement_1
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Stora geografiska skillnader i risken att drabbas av hjartinfarkt

Risken att drabbas av hjdrtinfarkt 4r ndra dubbelt sd stor i Norr-
botten som i Uppsala ldn — och skillnaderna ¢kar. Det visar en ny
sammanstédllning fran Hjdrt-Lungfonden. Nu krévs mer forskning
och samhillssatsningar pa bland annat forbéttrade levnadsvanor
for att jdmna ut de regionala skillnaderna.

— Utvecklingen ir orovickande. Tack
vare forskning vet vi att forbéttrade
levnadsvanor minskar risken for
hjarekirlsjukdom. Nu behover po-
litikerna omsitta forskningen till
konkreta atgirder for ett hilsosamt
och jimlike samhille. Det handlar
till exempel om att satsa pa infra-
struktur fér att underlitta fysisk
aktivitet, forbittra livsmedelsutbu-
det samt oka regleringen av nikotin-
och tobaksprodukter, siger Kristina
Sparreljung, generalsekreterare for
Hjart-Lungfonden.

P tio ar har dédligheten i hjire-
infarkt mer in halverats. 2011 avled
122 av 100 000 svenskar i hjirtin-
farke, 2021 hade siffran sjunkic dill
59 av 100 000.

Forskningsframsteg som till ex-
empel ballongvidgning av kranskir-
len och vetenskapligt baserade livs-
stilsrad har utvecklat virden och gett
minniskor mojlighet att forbitera
sina levnadsvanor. Trots det 4r hjire
infarkt fortfarande en av vira vanli-
gaste dodsorsaker.

Enligt ny statistik fran Social-
styrelsen avled cirka 4 700 svenskar
i hjircinfarke under 2021. Antalet
drabbade av hjirtinfarkt har un-
der samma period ocksi minskat,
men inte i samma utstrickning som
dodstalen.

2021 noteras en okning i antal
drabbade jimforc med 2020, men
det dterstir att se om det ir ett trend-
brott eller en effekt av att pandemin
tillfilligt gjort datainsamlingen mer
osiker. Jimfort med 2019 var anta-
let drabbade av hjirtinfarke firre dn
2021.

Ny sammanstillning fran Hjirt-
Lungfonden pa vixande geografiska
skillnader nir det giller risken att
drabbas. I dag ir risken hela 86 pro-
cent hégre om du bor i Norrbotten

jamfort med om du bor i Uppsala
ldn, dir risken 4r lagst i landet.

— Den aktuella sammanstillning-
en ger en indikation pa hur viktig
forskningen ir for folkhilsan. Ett
av milen med pigiende forskning
ir att vi bittre ska kunna forutsi-
ga vem som kommer att drabbas av
hjirtinfarke.

I befolkningsstudien SCAPIS un-
dersoker forskarna bland annat moj-
ligheten att med ett enkelt blodprov
kunna identifiera individer med hog
risk, si att forebyggande argirder
kan sittas in tidigt, siger John Per-
now, overlikare och ordforande for
Hjirt-Lungfondens  forskningsrad.
Hjart-Lungfonden samlar in pengar
till forskning for att besegra vér tids
storsta folksjukdomar i hjirca, kirl
och lungor.

Flera pigiende projekt syftar till
att minska dédligheten i hjirtinfarke,
bland annat genom att oka kunska-
pen om tidig uppticke av riskindivi-
der, forebyggande behandlingar samt
att ligga grunden till nya likemedel
som minskar inflammation i kirlvi-
ggen. Efter 2021 érs insamlingsarbe-
te kunde organisationen dela ut 333
miljoner kronor till forskningen.

Forskningsframgangar: Tack vare
forskning som resulterat i bittre
vird, behandlingar och livsstilsrid
har antalet dodsfall i hjart-kirlsjuk-
dom nirmare halverats sedan millen-
nieskiftet.

Forskningens mal: Atc forutse och
forhindra hjirtinfarkter, samt ta fram
nya behandlingar som ger dem som
genomlevt en hjirtinfarke fler friska
ar.

Fakta: Fem vanliga symptom vid

hjartinfarkt* (Kélla: Hjart-Lungfon-

den)

1. Tryckande eller springande smir-
ta mitt i brostet.

2. Thillande smirta som stralar ut i
armar, hals, nacke, kikar, mage

eller rygg.
3. Stark trotthet och orkeslshet.

4. Illaméende, kallsvett och yrsel.

5. Andnéd och angest.

Fakta: befolkningsstudien SCAPIS

e SCAPIS (Swedish CardioPulmo-
nary biolmage Study) dr Sveriges
stérsta  befolkningsstudie inom
hjirta, kirl och lunga.

* 30 000 deltagare mellan 50 och
64 ar frin hela landet har genom-
gatt omfattande undersokningar.

e Syftet 4r att kunna identifiera in-
dividuella risker f6r exempelvis
stroke, KOL, plotsligt hjirtstopp,
hjartinfarke och andra hjirtsjuk-
domar och sitta in behandling
innan sjukdomen uppstar.

e SCAPIS leds och drivs av forskare
frin universiteten och universitets-
sjukhusen i Géteborg, Linkdping,
Malms, Stockholm, Uppsala och
Umed med HjirtLungfonden
som huvudfinansiir.
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Diabetesvarden digitaliseras framgangsrikt med TIR/TIT

Digitala 16sningar i diabetesvarden 6kade under pandemin och vi-
sade positiva resultat pa hélsan. Nu héller svensk diabetesvard pa
att stilla om. Tekniken finns, och de forsta forsoken med virtuella

mottagningar dr redan igdng.

2020 infordes den nya parametern
tid i malomride (TIR — time in
range) i Nationella diabetesregistret.
Det som miits dr hur stor del av ti-
den som patientens blodsockernivaer
ligger inom ett specifikt referensin-
tervall.

TIR beskrivs internationellt som
”The New Gold Standard in Glucose
Management”.

— Jag skulle vilja siga att kontinu-
erlig blodsockermitning virlden 6ver
ar pd vig atc bli styrande och ledande,
det har det varit i Sverige de senaste
dren, siger Peter Adolfsson, diabete-
slikare och &verlikare vid Hallands
sjukhus.

Pa samtliga barndiabetesmottag-
ningar i Sverige anvinder vi dock ett
snivare malomride, Time In Target
(TIT) vilket visat sig bidra till en
bittre glukoskontroll, och frigan ir
dirfor om inte detta blir en framtida
Golden Standard di Sveriges barndi-
abetesmottagningar ir virldsledande
och dir en forbittrad glukoskontroll
ocksa ses parallellt med lag andel sva-
ra hypoglykemier.

AUTOMATISKA PUMPAR OCH
NEDLADDNINGSBARA PENNOR

Den tekniska utvecklingen for di-
abetesvird har gatt snabbt framit
med bland annat automatiska insu-
linpumpar (AID) som kan ge kor-
rektionsdoser vid behov. Vid sidan
av pumparna anser Peter Adolfsson
att nedladdningsbara pennor som re-
gistrerar vilket insulin som har tagits,
nir insulinet togs samt antal doser, ir
ett av de verkligt stora omraden dir
utveckling sker.

—Det gar attladda ner informatio-
nen till appar och databaser. Det tek-
niska anvindandet leder till en tydlig
forbattring av blodsockerkontroll och
tid i milomrade. Det minskar antalet
missade doser, sent givna doser och

forbattrar glukosvirden och TIR.

En kollega till Peter Adolfsson har
tittat pd hilsoekonomin i detta och
resultaten ir positiva.

— Det 4r hilsoekonomiske vildigt
fordelaktigt att anvinda de nedladd-
ningsbara pennorna, det ir kostnads-
besparande och det ir det bista man
kan uppnd eftersom det leder till
bittre glukoskontroll och dirmed
farre komplikationer, siger han.

Peter Adolfssons framtidsvision
ar en digital diabetesvard som kom-
plement till ordinarie vird. Han har
medverkat i en studie som har utvir-
derat hur data kan anvindas for att
avgora vilken patient som ska komma
pa fysiska aterbesok och for vilka di-
gital uppfoljning ricker.

— Vi behover stilla om diabetes-
virden, alla behéver inte komma
fysiskt. Jag har sett att jag klarar av
att selekeera och skapa en aterkopp-
ling till alla mina 150 patienter pd 25
minuter via databasen. Det ir enormt
tidsbesparande. Det hir skulle kun-
na gora underverk i regioner dir man
inte har tillgang till diabetessjuksko-
terskor och likare. Det ger ocksd en
jamlikare vard.

I studien har de samlat all data
pi en plats, patienterna definieras
utifrdn sina virden och programmet
skickar automatiskt ut svar till varje
individ med den frekvens som 6ns-
kas, till exempel var fjortonde dag.

— Vi har gjort de forsta forsoken
som visar att det 4r tekniskt mojligt.
Nu arbetar vi med att omvandla det-
ta till en plattform som kommer att
evalueras i kliniskt bruk, siger Peter

Adolfsson.

FORSKNINGSSTUDIE MED VIR-
TUELL MOTTAGNING
Johan Fischier, diabetessjukskoterska

pa Ersta sjukhus i Stockholm, har
stor erfarenhet av att arbeta med di-

gital diabetesvard och har varit med
och startat upp sjukhusets virtuella
diabetesmottagning som pagatt fram
till sommaren. Nu pagir en utvirde-
ring i en studie av arbetsmetoden.

— Patienterna maste kunna ni oss
ldtt nir de behover. Det traditionella
sattet har varit att kalla in patienter-
na pé en érsbesiktning och sa far de
klara sig helt sjilva diremellan. Men
s ser det inte ut idag. Mdnga patien-
ter har avancerad behandling med
insulinpumpar som styrs med Al-al-
goritmer. Mellan besoken behévs lit-
tillganglig support frin varden. De
klarar sig oftast sjilvstindigt, men
om nagot kranglar kan det fi allvar-
liga konsekvenser, siger han.

Johan Fischier ser manga fordelar
med den virtuella mottagningen.

— Det skapar en stor trygghet for
patienterna nir de vet att de kan ni
sin virdgivare direkt om de behéver.
Det betyder inte att de alltid kontak-
tar oss, men bara vetskapen om att
det gér ger ett lugn och en trygghet.
Detta gor att patienterna vigar prova
och utforska lite mer sjilva, siger Jo-
han Fischier.

LAGRE TROSKEL FOR
PATIENTERNA

Dessutom kontaktade patienterna
véirden snabbare vid problem.

— Troskeln att ta kontakt sinks
nir man slipper en telefonvixel. Pa-
tienten kan ga rakt pa sak och de
skickar frigor snabbare. Sma pro-
blem forblir smd om man tar tag i
dem direkt. Det blev ocksa en dialog
pa lika villkor, vi inom varden svarar
ndr vi kan, patienterna svarar nir det
passar dem.

Resultaten frin studien kommer
inom kort att sammanfattas i en for-
sta rapport, direfter blir det en ett-
drsuppfoljning och slutligen en efter
18 ménader.

— Det vi redan nu kan siga ir
att vi inte kunde se nigon skillnad i
HbAlc, diremot skattade patienter-
na mindre fysisk borda, siger Johan
Fischier.
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POSITIVA RESULTAT | SPAREN
AV PANDEMIN

Pandemin tvingade mer eller mindre
fram en digitalisering av viarden. Ni-
got som i studier visat sig varit po-
sitive for behandlingsresultat, bland
annat en studiefrin Storbritannien
av professor Pratik Choudary. Aven
Peter Adolfsson dr med i en studie
kring digitaliseringen till foljd av
pandemin som kommer att publicer-
as senare i r.
hitps:/idagensdiabetes.selindex.phplal-
la-senaste-nyheter/3781-attd-barcelo-
na-2022-more-reports

— Det idr en studie pd barnsidan.
Vi har ett vildigt positivt utfall, in-
kluderat vad patienten sjilv tycker.
Vi méste ta steg for steg och pavisa
vinsterna, inte bara med videobesok,
utan dven databashantering.

For att varden ska digitaliseras
permanent och inte bara som ett
resultat av ett slutet samhille under
pandemi, tror Peter Adolfsson att fler
studier behovs.

— Inom varje diabetesomride, typ
1-, typ- 2, barn- och graviddiabetes,
méste man titta pi glukoskontroll,
vad individen tycker, hur mycket tid
man sparar och si hilsoekonomi.
Nir man visat detta har man ett star-
kare argument att forindra sjukvér-
den, siger Peter Adolfsson.

EKONOMISKA OCH JURIDISKA
BROMSKLOSSAR

P4 diabetesmottagningen pa Ersta
sjukhus genomf6rdes digitala bessk
under pandemin. Nigot som fung-
erade bra, men som inte bar sig eko-
nomiskt.

— I var verksamhet kan verkligen
ett videomote ersitta ett fysiske och
vi okade antalet videométen under
covid-19, men vi fick bara betalt som
for ett telefonsamtal. Ersdttningsmo-
dellen fungerade inte riktigt for oss,
sager Johan Fischier.

Det finns fler utmaningar med
den digitala diabetesvérden. Juridik
och GDPR begrinsar méjligheten
till datadverforing.

— Lagarna som finns idag star inte
i samklang med den tekniska utveck-
lingen. Det ricker inte att individen

tillater oss att titta pa datan genom
att signera ett informerat samtycke
och att vi samtidigt ser att detta
skulle vara till nytta f6r individen,
utan juristerna menar dé att indivi-
den kanske inte forstir vad den tack-
ar ja till. Den storsta utmaningen i
Sverige idag dr dirfor att fi jurister,
politiker och sjukvarden att prata
samma sprik och komma &verens for
att mojliggora den digitala utveck-
lingen. Juridiken skulle istéllet for att
vara himmande faktiskt kunna vara
padrivande, men for detta krivs na-
tionella beslut.

FAKTATIR

TIR mits hos personer som anvin-
der kontinuerlig sensorbaserad glu-
kosmitning som framfér allt anvinds
vid insulinbehandling. Blodsocker-
nivderna ska ligga inom referensin-
tervallet 4—10 mmol/l (fér vuxna)
minst 70 % av tiden per dygn.

Det ar viktigt att andelen tid i mé-
lomréde ir hog eftersom det betyder
att glukosvirdet dr relativt stabilt och
inte pendlar allt for mycket, vilket i
forlingningen kan minska risken for
komplikationer.

En ny studiebekriftar atc tid i ma-
lomride 4r ett bra komplement till
HbAlc. Forskare frin Géteborgs uni-
versitet har analyserat data frin nistan
28 000 svenska patienter med typ 1-di-
abetes som genom kontinuerlig glukos-
monitor mitt tiden i malomrédet. Nar
sambandet mellan HbAlc och TIR
analyserades visade det pd god 6verens-
stimmelse. Mer tid utanfor malomra-
de genererade ett hogre HbAlc.

FAKTATIT

TIT miits likt ovan, men askadliggor
nu istillet andelen glukosvirden som
ligger inom referensintervallet 3,9-7,8
mmol/l och malsdttningen 4r minst
50 % av tiden per dygn. Parallellt
med detta efterstrivas ett medelglu-
kosvirde max 7,8 mmol/l. Med det-
ta foljer ett snivare malomride dir
virden mellan 8-10 faktiskt 4r hoga
virden vilket ocksi bittre stimmer
overens med en individs glukosvir-
den dir denna inte har diabetes.

FAKTA STUDIEN OM VIRTUELL
MOTTAGNING

Pi diabetesmottagningen pa Ersta
sjukhus avslutades nyligen en ran-
domiserad studie dir en virtuell
mottagning for patienter med typ
1-diabetes i dldern 18-25 utvirde-
ras. Deltagarna lottas till att ingd
antingen i interventionsgruppen eller
kontrollgruppen i sex manader, for
att direfter anslutas till den virtuel-
la mottagningen. Det som mits ir
HbA1lc, TIR, TBR samt av behand-
lingstillfredsstille och livskvalitet.
Studien kompletteras med kvalita-
tiva intervjuer hos ett mindre antal
patienter. De forsta resultaten fran
studien kommer att redovisas under
slutet av 2022.

Pi uppdrag av DiabetologNytt
Matilda Lann, medicinjournalist
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FDA Approves First-Ever Agent Teplizumab to Delay T1iDM Onset

The US Food and Drug Administration (FDA) has approved the
anti-CD3 monoclonal antibody teplizumab-mzwv (Tzield, Pro-
vention Bio) to delay the onset of clinical type 1 diabetes in people
aged 8 years and older who are at high risk for developing the

condition.

"Today's approval of a first-in-class
therapy adds an important new tre-
atment option for certain atrisk
patients,” said John Sharretts, MD,
director of the Division of Diabetes,
Lipid Disorders, and Obesity in the
FDA's Center for Drug Evaluation
and Research.

- "The drug's potential to delay
clinical diagnosis of type 1 diabetes
may provide patients with months to
years without the burdens of disease.”

The agent, which interferes with
T-cell-mediated
struction of pancreatic beta cells, is
the first disease-modifying therapy
for impeding progression of type 1
diabetes. It is administered by in-

autoimmune de-

travenous infusion once daily for 14
consecutive days.

The specific indication is "to delay
the onset of stage 3 type 1 diabetes in
adults and pediatric patients 8 years
and older who currently have stage 2
type 1 diabetes."

In type 1 diabetes staging, adop-
ted in 2015, stage 1 is defined as the
presence of beta-cell autoimmunity
with two or more islet autoantibo-
dies with normoglycemia, stage 2 is
beta-cell autoimmunity with dysgly-
cemia yet asymptomatic, and stage
3 is the onset of symptomatic type 1
diabetes.

Stage 2 type 1 diabetes is asso-
ciated with a nearly 100% lifetime
risk of progression to clinical (stage
3) type 1 diabetes and a 75% risk of
developing the condition within 5
years.

The FDA previously rejected te-
plizumab for this indication in July
2021 because of study design issues,
despite a prior endorsement from an
advisory panel in May 2021.

In clinical trials, use of teplizu-

mab-mzwv has delayed development
of stage 3 type 1 diabetes by approx-
imately 2 years, on average. However,
to identify eligible candidates to re-
ceive it, broader autoantibody scre-
ening would be needed because most
people who develop type 1 diabetes
do not have first-degree family mem-
bers with the condition.

A HISTORIC OCCASION - A
GREAT DAY FOR THE DIABETES
COMMUNITY, A SEISMIC SHIFT

Regarding the FDA approval, Pro-
vention Bio co-founder and CEO
Ashleigh Palmer said in a statement:
"This is a historic occasion for the
type 1 diabetes community and a pa-
radigm-shifting breakthrough.

- It cannot be emphasized enough
how precious a delay in the onset of
stage 3 type 1 diabetes can be from a
patient and family perspective; more
time to live without and, when neces-
sary, prepare for the burdens, com-
plications, and risks associated with
stage 3 disease.”

Robert Gabbay, MD, PhD, chief
scientific and medical officer for
the American Diabetes Association
(ADA), agreed: "The approval of te-
plizumab, the firstever treatment
approved for the delay of type 1 dia-
betes, is a significant step forward for
everyone impacted by this chronic
disease."

"People with type 1 diabetes re-
quire life-long insulin replacement
therapy, so to be able to provide an
individual with a 2-year delay from
the symptoms and burden of type
1 diabetes is a tremendous accom-
plishment as we look towards finding
a cure,” noted Gabbay in an ADA
statement.

"There will likely be long-term be-

nefits for blood glucose management
and the reduction or delay of acute
and long-term complications. The
immeasurable benefits of improved
quality of life will be felt not only by
those diagnosed with type 1 diabetes,
but also by their families. Today is a
great day for the diabetes communi-
ty," he added.

"The decision represents a turning
point in the field," concurred Kevan
Herold, MD, Yale School of Medici-
ne, New Haven, Connecticut, one of
the clinical investigators involved in
the research.

"First, it identifies a way in which
an immune therapy to stop the di-
sease process might be combined
with cell replacements in those with
type 1 diabetes. It also suggests that
it is time to more broadly screen to
identify those at risk for type 1 dia-
betes since now there is a therapy that
can change its course," he noted in a
JDREF press statement.

Cory Wirt, MD, Rochester, New
York, enrolled her daughter, Claire,
who had biomarkers and was deemed
at risk for type 1 diabetes, in a clini-
cal trial for Tzield 7 years ago.

- Today, her daughter has yet to
progress to clinical type 1 diabetes.

"As a mom, [ appreciate 83
months of not checking blood su-
gars multiple times per day, worrying
about life-threatening lows, and ba-
lancing my child/teen's independence
with the importance of tight medical
control,” Wirt noted in the JDRF sta-
tement. "Not to mention the signifi-
cant cost of supplies, office visits, and
emotional stress. We don't know how
long the effects of the treatment will
last, but every day without insulin
has been a gift!"

- This "landmark approval of te-
plizumab in the US is the start of a
seismic shift in how type 1 diabetes
is treated,” added Chris Askew, chief
executive at Diabetes UK. The de-
cision means that "for the first time,
the root cause of the condition — an
immune system attack — can be
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tackled, and type 1 diabetes poten-
tially delayed for up to 3 years," he
noted in a statement.

Preventative treatments for type 1
diabetes can only be effective when
combined with screening programs
to identify those at risk, and the
launch of the ELSA screening trial in
children in the UK this week "is per-
fectly timed to help unleash the be-
nefits of teplizumab here in the UK,"
he said. "The licensing of teplizumab
in the UK must now be accelerated."

TYPE 1 DIABETES ONSET DE-
LAYED BY 2 YEARS

In 2019, a pivotal phase 2, randomi-
zed, placebo-controlled trial invol-
ving 76 atrisk children and adults
ages 8 years and older showed that a
single 14-day treatment of daily in-
travenous infusions of teplizumab in
44 patients resulted in a significant
median 2-year delay to onset of clini-
cal type 1 diabetes compared with 32
who received placebo.

Those "game changer” data were
presented in June 2019 at the ADA
annual meeting and simultaneously
published in the New England Jour-
nal of Medicine.
hitps:/lwww.nejm.orgldoi/
Sfull/10.1056/NE[Moal902226

Three-year data were presented in
June 2020 at the ADA annual me-
eting and published in March 2021
in Science Translational Medicine by
Emily K. Sims, MD, Department of
Pediatrics, Indiana University School
of Medicine, Indianapolis, and colle-
agues.
https:/fwww.science.orgldoi/10.1126/
scitransimed.abc8980

C-peptide levels declined over time
in the placebo group but stabilized
in those receiving teplizumab (P =
.0015).

"The mid-range time from ran-
domization to stage 3 type 1 diabe-
tes diagnosis was 50 months for the
patients who received Tzield and 25
months for those who received a pla-
cebo. This represents a statistically

significant delay in the development
of stage 3 type 1 diabetes," according
to the FDA statement.

The most common side effects of
Tzield include lymphopenia (73% te-
plizumab vs 6% placebo), rash (36%
vs 0%), leukopenia (221% vs 0%),
and headache (11% vs 6%). Label
warnings and precautions include
monitoring for cytokine release syn-
drome, risk for serious infections,
and avoidance of live, inactivated,
and mRNA vaccines.

This approval is likely to accelerate
discussion about universal autoanti-
body screening. Currently, most in-
dividuals identified as having precli-
nical type 1 diabetes are first-degree
relatives of people with type 1 di-
abetes identified through the fede-
rally funded TrialNet program. In
December 2020, the type 1 diabetes
research and advocacy organization
JDRF began offering a $55 home
blood test to screen for the antibo-
dies, and other screening programs
have been launched in the United
States and Europe.

Previous studies have examined
cost-effectiveness of universal scre-
ening in children and the optimal
ages that such screening should take
place.

In October, Provention Bio an-
nounced a co-promotion agreement
with Sanofi for the US launch of
Tzield for delay in onset of clinical
type 1 diabetes in at-risk individuals.
Provention Bio offers financial assis-
tance options (eg, copay assistance)
to eligible patients for out-of-pocket
costs. by Emily K. Sims, MD, De-
partment of Pediatrics, Indiana Uni-
versity School of Medicine, Indiana-
polis, and colleagues.

At a median follow-up of 923
days, 50% of those randomly assig-
ned to teplizumab remained diabe-
tes free, compared with only 22% of
those who received placebo infusions
(hazard ratio, 0.457; P = .01). The te-
plizumab group had a greater average
C-peptide area under the curve com-
pared with placebo, reflecting impro-
ved beta-cell function (1.96 vs 1.68

pmol/mL; P = .006).

C-peptide levels declined over
time in the placebo group but stabili-
zed in those receiving teplizumab (P
=.0015).

"The mid-range time from ran-
domization to stage 3 type 1 diabe-
tes diagnosis was 50 months for the
patients who received Tzield and 25
months for those who received a pla-
cebo. This represents a statistically
significant delay in the development
of stage 3 type 1 diabetes," according
to the FDA statement.

The most common side effects of
Tzield include lymphopenia (73% te-
plizumab vs 6% placebo), rash (36%
vs 0%), leukopenia (221% vs 0%),
and headache (11% vs 6%). Label
warnings and precautions include
monitoring for cytokine release syn-
drome, risk for serious infections,
and avoidance of live, inactivated,
and mRNA vaccines.

This approval is likely to accelerate
discussion about universal autoanti-
body screening. Currently, most in-
dividuals identified as having precli-
nical type 1 diabetes are first-degree
relatives of people with type 1 di-
abetes identified through the fede-
rally funded TrialNet program. In
December 2020, the type 1 diabetes
research and advocacy organization
JDRF began offering a $55 home
blood test to screen for the antibo-
dies, and other screening programs
have been launched in the United
States and Europe.

Previous studies have examined
cost-effectiveness of universal scre-
ening in children and the optimal
ages that such screening should take
place.

In October, Provention Bio an-
nounced a co-promotion agreement
with Sanofi for the US launch of
Tzield for delay in onset of clinical
type 1 diabetes in at-risk individuals.
Provention Bio offers financial assis-
tance options (eg, copay assistance)
to eligible patients for out-of-pocket
costs.

From www.medscape.com
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TEPLIZUMAB IMPROVES AND
STABILIZES BETA CELL FUNC-
TION IN ANTIBODY-POSITIVE
HIGH-RISK INDIVIDUALS

SCIENCE TRANSLATIONAL
MEDICINE

3 Mar 2021

Vol 13, Issue 583

DOI: 10.1126/scitranslmed.abc8980
Science Translational Medicine cover
image

PROLONGED PREVENTION OF
AUTOIMMUNE DIABETES

Teplizumab was previously shown in
a clinical trial to delay onset of type 1
diabetes (T1D) in high-risk relatives
of individuals with T1D.

Now, Sims et al. extend the fol-
low-up analysis of this trial by 12
months, finding that efficacy of the
initial 2-week treatment course persi-
sted, with an extended time to T1D
diagnosis in the teplizumab-treated
group. Clinical benefits associated
with reversed C-peptide decline im-
proved beta cell function and partial
exhaustion in CD8+ T cells in the
treated patients. HbAlc did not dif-

fer between placebo and treatment
groups.

This follow-up study further sup-
ports the use of anti-CD3 treatment
for the prevention of T1D.

ABSTRACT

We analyzed the effects of a single 14-
day course of teplizumab treatment
on metabolic function and immune
cells among participants in a previo-
usly reported randomized controlled
trial of nondiabetic relatives at high
risk for type 1 diabetes (T1D). In an
extended follow-up (923-day medi-
an) of a previous report of teplizumab
treatment, we found that the median
times to diagnosis were 59.6 and 27.1
months for teplizumab- and place-
bo-treated participants, respectively
(HR = 0.457, P = 0.01). Fifty percent
of teplizumab-treated but only 22%
of the placebo-treated remained dia-
betes-free. Glucose tolerance, C-pep-
tide area under the curve (AUC), and
insulin secretory rates were calcula-
ted, and relationships to T cell sub-
sets and function were analyzed.
Teplizumab treatment improved

beta cell function, reflected by aver-
age on-study C-peptide AUC (1.94
versus 1.72 pmol/ml; P = 0.006).
Drug treatment reversed a decline in
insulin secretion before enrollment,
followed by stabilization of the decli-
ning C-peptide AUC seen with place-
bo treatment. Proinsulin:C-peptide
ratios after drug treatment were simi-
lar between the treatment groups.
The changes in C-peptide with te-
plizumab treatment were associated
with increases in partially exhausted
memory KLRGI+TIGIT+CD8+ T
cells (r= 0.44, P = 0.014) that showed
reduced secretion of [FNy and TNFa.
A single course of teplizumab had
lasting effects on delay of T1D diag-
nosis and improved beta cell function
in high-risk individuals. Changes in
CD8+ T cell subsets indicated that
partially exhausted effector cells were
associated with clinical response.

Thus, this trial showed improvement
in metabolic responses and delay of
diabetes with immune therapy.
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Joan Camuifas-Soler forskar kring biomarkor for diabetes och Al

Joan Camufias-Soler dr nybliven bitrddande universitetslektor
inom bioinformatik f&r translationell medicin, rekryterad inom
Wallenbergcentrum for molekyldr och translationell medicin

(WCMTM).

I sin forskning kombinerar han di-
agnostik, datavetenskap och biofysik
for ace hitta nya biomarkérer, just nu
framfor allt for metabola storningar
som diabetes.

Hans kontor i Lundberglabora-
toriet ger ett luftigt och avskalat in-
tryck, forklarligt da han innehaft sin
forskartjinst i Goteborg i mindre dn
ett halvar. An si linge bestar hans
grupp bara av honom sjilv och en
postdoktor, men under hésten kom-
mer forskargruppen att vixa.

LOCKAS AV DET OVANTADE

Forskningen handlar dels om artt
hitta nya komplexa biomarkérer for
sjukdom, dels om att utveckla nya
sd kallade singelcell-metoder for att
studera aktivitet i celler och ge nya
mojligheter att kartligga tillstdnd
nir cellen inte fungerar som den ska.

— Vi ir intresserade av att forstd
hur cellulir heterogenitet uppstar
inom vissa humana celltyper, och i

vilken utstrickning budbirar-RNA
avspeglar
tillstand.

— Mitt labb fokuserar nu pd me-
tabola storningar som diabetes, men

cellens

fysiologiska

jag vill ocksd girna utforska andra
system dir encellig genomik och
datadrivna  tillvigagangssitt  kan
avsléja ovdntad biologi, siger Joan
Camunas-Soler.

Just de ovintade fynden ir en vik-
tig drivkraft f6r honom. Han berit-
tar att han snarare blir fascinerad in
nedslagen nir saker och ting visar sig
fungera pé ett annat sitt 4n hans ur-
sprungliga hypotes.

— Det hiinder oftare in man kan-
ske kan tro, att en hypotes inte ver-
kar stimma. Da vill jag f