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Inledning

Randomiserade studier har styrkt betydel-
sen av god glykemisk kontroll bade vid typ
1- och typ 2-diabetes for att forhindra framst
mikrovaskulidra komplikationer. Aven hjart-
karlsjukdomar tycks kunna férhindras om
an i mindre grad (1).

Vid typ 2-diabetes har den multifakto-
riella riskfaktorbehandlingen fatt ett 6kat
stod (2,3). Strikt blodtryckskontroll mins-
kar kardiovaskular sjuklighet och déd (4,5).
Det férefaller som om mer &r att vinna pa
lagre blodtrycksmal vid diabetes &n hos an-
dra hypertonipatienter (6). Behandling av
dyslipidemi med statiner for att férebygga
hjartkarlsjuklighet har ocksa fatt ett starkt
stod (7).

Sammantaget talar detta for en intensifie-
rad behandling vid diabetes for att forhindra
bade mikro- och makrovaskuldra komplika-
tioner.

Nationella riktlinjer

Nationella riktlinjer for vard och behand-
ling vid diabetes mellitus sammanfattar
aktuella behandlingsmal for diabetesvar-
den (2009, www.socialstyrelsen.se). For
att understryka patientens centrala posi-
tion i varden foresprakas en individuell
behandlingsplan mellan patient och vard-
givare.

Nationella Diabetesregistret

Nationella diabetesregistret (NDR), ett kva-
litetsregister for all diabetesvard i Sverige,
finns p4 <www.ndr.nu>. Har kan deltagande
medicinkliniker, barnkliniker och primér-
vardsenheter registrera data direkt on-line.
Registerdata blir hdrmed stidndigt uppdate-
rade. Varje registrerande enhet kan enkelt
jamfora sina resultat over tiden och med
riksgenomsnittet. Man bor dock vara med-
veten om alla felkéllor som finns vid jamfo-
relser mellan grupper av individer, t ex soci-
ala skillnader. NDR har ocksa visats vara
ett vardefullt instrument for lokal kvalitets-
uppfoljning.

En sammanfattning av registerdata kan
utgoéra underlag for en individuell vardover-
enskommelse.

Klassifikation

Diabetes mellitus &r ett tillstdnd med kro-
nisk hyperglykemi. Overvikt férekommer
hos > 80% av patienter med typ 2-diabetes,
medan viktférdelningen vid typ 1-diabetes
inte avviker fran normalbefolkningen.

Typ 1-diabetes

Vid typ 1-diabetes foreligger en autoimmun
destruktion av de insulinbildande beta-cel-
lerna. Foljden blir en upphord insulinpro-
duktion. I barn- och ungdomsaren forekom-
mer nistan enbart typ 1-diabetes. Insjuk-
nandet dr hogst i 4ldrarna 5-14 ar. Typ 1-
diabetes forekommer dven hos vuxna i alla
aldrar. Incidensen ar densamma i 70-ars-
aldern som vid 30 ar.
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Insjuknandet hos unga éar ofta akut, med
2-3 veckors polyuri, torst, trotthet, viktned-
gang och ackommodationsstérningar. Efter
debuten intrédder inte séllan en langre eller
kortare remissionsperiod med ldgre insulin-
behov.

Hos vuxna kan debuten ske mer gradvis,
over manader. Den endogena betacellsfunk-
tionen kan vara bevarad under lang tid,
ibland livslangt. En typ av autoimmun dia-
betes (LADA = latent autoimmune diabetes
in adults), utvecklas under langre tid.

Antikroppar mot de langerhanska 6-celler-
na (ICA =islet cell antibodies) eller beta-cells-
antigenen glutaminsyradekarboxylas (GAD)
och proteintyrosinfosfatas (IA-2) forekommer
vid debut hos 60-80% av patienterna. Kli-
niskt viktigt &r sambandet mellan typ 1-dia-
betes och andra autoimmuna sjukdomar som
hypo- och hypertyreos, Hashimototyreoidit,
celiaki, atrofisk gastrit med perniciés anemi
samt, ovanligare, Addisons sjukdom och hy-
pofysit.

Det foreligger en betydande risk for ut-
veckling av retinopati, nefropati och neuro-
pati. Det finns ett tydligt samband mellan P-
glukos och diabetesduration och progression-
en av dessa komplikationer. Sa gott som
samtliga patienter med typ 1-diabetes far na-
gon form av retinopati, medan < 20% drab-
bas av svarare njurskador.

Utvecklingen av aderforkalkningssjuk-
domar (makroangiopati) sker snabbare vid
typ 1-diabetes. Insjuknande och dédlighet i
koronarsjukdom, stroke och perifer kéarl-
sjukdom &r 6kade 2—3 ganger.

Typ 2-diabetes

Vid typ 2-diabetes forekommer ofta en mar-
kant nedsatt insulinkénslighet (insulin-
resistens) i kombination med gradvis avta-
gande betacellsfunktion. Insulinresistensen
yttrar sig frimst som minskat glukosupptag
i skelettmuskulatur och o6kad glukosproduk-
tion fran levern. Bade hyperglykemi och for-
hojda nivaer av fria fettsyror misstianks lig-
ga bakom den progredierande forlusten av
insulinsekretion vid typ 2-diabetes. Typ 2-
diabetes ar en polygen sjukdom och nyligen
har ett 10-tal riskgener, framst kopplade till
betacellernas funktion, identifierats.

Det metabola syndromet som omfattar
bukfetma, hypertoni, nedsatt glukostole-
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rans/typ 2-diabetes och dyslipidemi (laga
HDL-kolesterol- och forhéjda triglycerid-
nivaer samt aterogent fériandrade LDL-
partiklar) predisponerar for hjartkarl-
sjukdom och diabetes om den inte redan
foreligger.

Rokning bidrar till forsdmrad perifer in-
sulinkdnslighet och forstarker dven pa an-
dra sitt den kardiovaskuldra oversjuklig-
heten. Cirka 2/3 av alla med typ 2-diabetes,
oavsett kon, avlider i nagon form av hjart-
kérlsjukdom.

Mikrovaskulédra komplikationer upptrad-
er dven hos patienter med typ 2-diabetes.
Vanligast &r retino- och makulopati, som re-
dan vid tidpunkten for diabetesdiagnosen
finns hos drygt 10%. Allvarlig nefropati ar
mindre vanlig &n vid typ 1-diabetes, men
mikroalbuminuri finns hos ménga patient-
er med typ 2-diabetes och ar ofta uttryck for
en kirlskada pa aterosklerotisk bas. Hos
dldre Ar perifer neuropati vanlig.

En mindre andel av patienterna med typ
2-diabetes d4r normalviktiga och uppvisar
andra karakteristika 4n de overviktiga. In-
sulinsekretionen 4r mer nedsatt och den pe-
rifera insulinresistensen mindre uttalad.
Insulinbehandling kan behévas redan efter
kort diabetesduration. Ett flertal av dessa
patienter har autoantikroppar som talar for
typ 1-diabetes eller LADA.

De metaboliska stérningarna vid typ 2-
diabetes tenderar att progrediera med tillta-
gande diabetesduration. Detta medfor att
patienter, som primért kunnat klara sig med
kostbehandling, senare behover tablett- eller
insulinbehandling. Idag behandlas > 50% av
patienter med typ 2-diabetes som haft sin
diabetes > 10 &r med insulin.

Andra diabetesformer

Andra diabetesformer utgor < 5% av all dia-
betes. Den vanligaste formen av sekundéir
diabetes 4r pankreatogen diabetes, oftast or-
sakad av alkoholinducerad pankreatit. Ste-
roiddiabetes, som inte heller 4r ovanlig, kidn-
netecknas i bérjan av glukosstegring pa
eftermiddagar och kvillar, medan fasteglu-
kos &r normalt. En rad endokrina sjukdomar
som leder till 6verproduktion av blodglukos-
hojande hormoner, liksom en del séllsynta
genetiska tillstand, &r associerade till diabe-
tes eller nedsatt glukostolerans.



Endokrinologi
Diabetes mellitus

Tabell 1. Diagnostiska varden for nedsatt glukostolerans och diabetes mellitus

(WHOs expertgrupp 1999 och 2006)

Diabetes mellitus

Fastande
2 timmar efter glukosbelastning

Nedsatt glukostolerans

Fastande
2 timmar efter glukosbelastning

En speciell form av diabetes, med autoso-
mal drftlighet och debut fore 20 ars alder,
kallas for MODY (Maturity Onset Diabetes
in Youth).

Graviditetsdiabetes

Under graviditet 6kar normalt insulinresi-
stensen. Vissa kvinnor kan inte kompense-
ra detta med okad insulinproduktion och
far s k graviditetsdiabetes (GDM). Det ar
diabetes eller vanligen nedsatt glukostole-
rans som debuterar eller upptéicks under
graviditeten. Post partum forbédttras oftast
glukostoleransen. Kvinnor som haft gravi-
ditetsdiabetes loper en kraftigt okad risk
att utveckla, i forsta hand, typ 2-diabetes.
Kvinnor med invandrarbakgrund fran
Asien, Mellanostern och Afrika loper flera
ganger hogre risk for graviditetsdiabetes dn
de med skandinaviskt ursprung.

Graviditetsdiabetes behandlas primért
med kostfordndringar. Insulin kan ibland
behovas vid otillfredsstéllande P-glukosni-
vaer, trots adekvat kostterapi. Den 6kade
risken for diabetes och overvikt gor att livs-
stilsfordndringar kan rekommenderas till
kvinnor som haft GDM. Se vidare i kapitlen
Livsstilsbehandling och likemedelsbehov,
s 1055, samt Sjukdomar och likemedel un-
der graviditet och amning, s 439.

Epidemiologi
Prevalensen av diabetes mellitus varierar
betydligt mellan olika lédnder och &r i
Sverige ca 4%. Med oral glukosbelastning
finner man lika manga med oupptéickt dia-
betes. Prevalensen har varit langsamt sti-
gande under en rad av ar och varierar fran

Venost

>7,0
> 11,1

<70
>7.80ch<11,1

Glukoskoncentration i plasma (mmol/L)

Kapillart

>17,0
>12,2

<70
>8,9o0ch< 12,2

2 till 4,5% i olika delar av landet. I aldrar
> 80 ar nar prevalensen upp mot 20%. Kvin-
nor och méin drabbas i samma omfattning
av diabetes. Medelaldern vid insjuknandet
dr lagre for mén én for kvinnor. Typ 2 utgor
85-90% av all diabetes.

Incidensen av typ 1-diabetes i Sverige
har, fran att tidigare 6kat, stabiliserats un-
der 1990-talet. En forskjutning av insjuk-
nandealdern har skett till de yngsta barn-
en. I aldersgruppen 0-14 ar insjuknar arli-
gen (2008) ca 45 barn/100 000 och i hela
befolkningen &r incidensen ca 14 nya fall/
100 000.

Sverige har, tillsammans med Finland
och Sardinien, virldens hogsta nyinsjuk-
nandetal for typ 1-diabetes. Prevalensen i
alla aldrar uppgar till ca 0,5%.

Diagnostik
Diabetesdiagnos baseras pa forhojda P-
glukosvirden i fasta eller 2 timmar efter
peroral glukosbelastning, se Tabell 1.
Minst 2 forhojda véarden, tagna vid olika tid-
punkter, krévs for diagnos. Vid symtom och
samtidigt “icke-fastande” P-glukosvirde
> 11,1 mmol/L kan diagnos ocksa stillas.

Diagnos i vuxen alder medfor ett differen-
tialdiagnostiskt 6vervigande mellan typ 1-
och typ 2-diabetes. Likarens handlande bor
styras av kliniska karakteristika, graden av
metabolisk rubbning och patientens alder.

De differentialdiagnostiska problemen
uppstar vanligen om patienten &r dldre &n
25 ar. Over denna alder dominerar typ 2-dia-
betes, 4ven om typ 1 ocksa kan forekomma.
Vid légre alder forekommer sa gott som en-
bart typ 1-diabetes. For typ 1 talar normal/
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lag kroppsvikt, kraftig viktnedgang, patagli-
ga diabetessymtom och ketonuri. Arftlighet,
overvikt, ringa symtom, hypertoni eller
blodfettrubbning talar for typ 2-diabetes.
Vid tveksamhet kan analys av autoantikrop-
par vara vigledande, se s 537.

Graviditetsdiabetes foreligger om P-glu-
kosvirdet 2 timmar efter intag av 75 g glukos
ar > 10 mmol/L.

Screening (opportunistisk) for typ 2-diabe-
tes rekommenderas for personer med risk-
faktorer (bukfetma, hypertoni, dyslipidemi
eller hjartkéarlsjukdom, behandling med
glukokortikoider, néra sldktingar med typ
2-diabetes samt hos kvinnor som haft gravi-
ditetsdiabetes). I dessa riskgrupper ar det
prediktiva viardet av screening rimligt hogt.
Ytterligare en riskgrupp for typ 2-diabetes
ar utomnordiska invandrare. Screening ut-
fors enklast med hjilp av icke-fastande
glukosbestdmning 1 gdng/ar efter 45 ars
alder. Ar ett sddant virde > 7,4 mmol/L bér
fasteplasmaglukos bestdmmas, alternativt
glukosbelastning utforas.

Terapi
Behandlingsmal

Det overgripande malet for behandling av
diabetes dr att med bibehallen hég livs-
kvalitet forhindra akuta och langsiktiga
komplikationer. Till akuta komplikationer
rédknas framst ketoacidos vid typ 1-diabetes
och hyperglykemiskt, hyperosmolirt syn-
drom vid typ 2-diabetes, liksom hypoglyke-
mi. Langsiktiga komplikationer ar en foljd
av mikro- och makroangiopati.

Frihet fran diabetessymtom, sdsom poly-
uri, torst, trotthet och ackommodationsstor-
ningar, ir ocksa ett primért mal.

Patientutbildning i egenvard har en cen-
tral roll i diabetesvarden. Avsikten dr att
forse patienten med kunskap och trygghet i
en manga ganger komplicerad behandlings-
situation. Patienten skall ges instrumenten
for att ta kontroll 6ver sin livssituation och
sin sjukdom. For de flesta personer med dia-
betes behovs en fordndring av livsstilen for
att en optimal kontroll 6verhuvudtaget
skall kunna uppnas. En pedagogisk metod
for att uppnéa detta ar det s k motiverande
samtalet.
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Diabetessjukdomens kroniska karaktir
gor att man i det praktiska arbetet maste
sédtta upp mal pa kort, intermediér och lang
sikt.

e Langsiktiga mal ar att reducera upp-
komsten av blindhet, terminal nefro-
pati, amputationer och kardiovaskulédr
sjuklighet samt att astadkomma ett nor-
malt utfall av graviditet.

¢ Intermedidra mal kan vara att forhin-
dra organskador, sdsom retinopati,
mikroalbuminuri och neuropati i fétter-
na.

e Malen pa kort sikt styr patient och lika-
re i det dagliga arbetet och kan vara ett
stod i den individuella vardéverenskom-
melsen. Franvaro av hypoglykemier
samt acceptabla nivaer av sjalvtest-
resultat, hemoglobin A, (HbA, ), lipider
och blodtryck &ar grundstenar.

Vid typ 1-diabetes foreligger, enligt prospek-
tiva interventionsstudier med intensivbe-
handling, linjdra relationer vid sjunkande
HbA,, till savidl minskad mikroangiopati-
utveckling som 6kad hypoglykemirisk.

De glykemiska malen for typ 1-diabetes
har formulerats i nationella och internatio-
nella konsensusdokument som en kompro-
miss mellan risken for hypoglykemi och
gynnsam effekt pa komplikationsutveck-
ling (se Tabell 2).

Mal for glykemisk kontroll skall alltid for-
muleras utifran patientens perspektiv och
kan darfor variera under livet. Mycket god
glukoskontroll kan krivas i vissa skeden,
medan symtomlindring kan vara huvud-
malet i andra.

Under remissionsfasen kan P-glukos ofta
normaliseras. Graviditet kraver nédra nor-
malisering av HbA, for att 6ka chansen till
gynnsamt utfall. Tillvaxtfasen under tonar-
en karakteriseras av en tillvixthormonme-
dierad insulinresistens. En perfekt glukos-
kontroll 4r svar att uppna och sitts malen
for strikta &r risken for misslyckande och
besvikelse stor, nagot som kan fa langsikti-
ga negativa konsekvenser.

Vid typ 2-diabetes okar risken for bade
mikrovaskuldra och makrovaskuldra kom-
plikationer med ckande P-glukos. Behand-



Tabell 2. Behandlingsmal vid kontroll av diabetes®

God kontroll
P-glukos®
— foére maltid, mmol/L 4,9-6,8
- efter maltid, mmol/L 6,1-8,9
HbA, (%)°-Typ 1 DM <6
HbA, (%)°-Typ 2 DM 5-6
P-LDL-kolesterol, mmol/L <25
P-triglycerider, mmol/L <17
P-HDL-kolesterol, mmol/L >1,0
BMI (kg/m?) fér man <25
BMI (kg/m?) fér kvinnor <24
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Gransomrade Otillfredsstéallande
6,9-8,8 >8,8
9,0-11,1 > 11,1
6-7 >7
6-7 >7
25-27 > 27
24-26 >26

a. Forutom de metaboliska behandlingsmalen tillkommer rékavvanjning och en strikt blodtryckskontroll. Malblodtryck ar < 130/80

mm Hg. Vid nefropati kan lagre nivaer vara motiverade.

b. HbA,-malen ar nu i enlighet med internationella riktlinjer, forslag fran Svensk Férening fér Diabetologi och Lakemedelsverkets
workshop om kardiovaskular prevention 2006. Nar symtomfrihet (inte prevention av komplikationer) ar malet, som t ex hos de
mycket gamla, kan féljande mal sattas: HbA, < 8%, P-glukos fére och efter maltid < 10 mmol/L respektive < 13,3 mmol/L.

lingsstudier har visat minskning av mikro-
angiopati vid en forbéttrad glukoskontroll.

Med stor sannolikhet foreligger dven ett
samband mellan makroangiopati och upp-
nadd glykemisk kontroll vid typ 2-diabetes.
Risken for hjartkérlsjukdom vid typ 2-dia-
betes bestédms i hog grad dven av andra fak-
torer som dyslipidemi, blodtryck och rok-
ning.

Glykemiska behandlingsmal vid typ 2-
diabetes liknar dem vid typ 1-diabetes med
viss reservation for aldersfaktorn (se
Tabell 2). Aren efter debut eller efter indivi-
duell bedomning kan man strédva efter ett
normaliserat HbAlc. Glukoskontroll &r ett
av flera viktiga mal och hypoglykemirisken
bor beaktas vid behandling med insulin och
sulfonureider sarskilt vid samtidig hjart-
kérlsjukdom (8-10).

Stor vikt bor ldggas vid att paverka risk-
faktorer for hjartkirlsjukdom, tex hogt
blodtryck, kolesterol och rokning, se kapitlen
Hypertoni, s 299, Blodfettrubbningar, s 288,
och Nikotinberoende, s 995. Darigenom far
behandlingen en stark inriktning pa multi-
faktoriell riskintervention (11).

Oberoende av behandlingsform stiger
HbA,, 6ver tiden. Den stabila langsiktiga
glykemiska niva som kan uppnas vid typ 1-
diabetes 4r svar att uppna i senare skeden
med nuvarande behandling av typ 2-diabe-
tes. Orsaken dr en progressiv forlust av in-
sulinproduktionen. Detta fenomen forkla-

rar sannolikt den upptrappning av behand-
lingen som krdvs med tiden hos de flesta
patienter med typ 2-diabetes.

Diabetesprevention

Vid nedsatt glukostolerans (IGT) foreligger
en Okad risk for utveckling av manifest typ
2-diabetes senare i livet. Aven vid normal
glukostolerans kan det foreligga en okad
risk for utveckling av typ 2-diabetes. Det
géller framst vid hereditet for typ 2-dia-
betes och personer med det metabola syn-
dromet (s 538).

Aktuella forskningsresultat visar att
livsstilsforédndringar avseende kost- och
motionsvanor kraftigt minskar risken for
diabetes hos personer med IGT (12,13).
Aven farmakologisk diabetesprofylax har
visat sig effektiv vid IGT (14). Individer
med pavisad IGT bor upplysas om att vikt-
nedgang (vid overvikt) och regelbunden
motion minskar risken for framtida utveck-
ling av typ 2-diabetes.

IGT utgor i sig inte en indikation for dia-
betesprofylax med likemedel med undan-
tag av om godkénd indikation for likemedel
mot fetma foreligger. Av viktreducerande
lakemedel har enbart orlistat visats kunna
forebygga diabetes (14).

Kosten vid diabetes
Basen for all diabetesbehandling ar kosten.
Kostrekommendationer vid diabetes skiljer
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sig inte pa nagon avgorande punkt fran
svensk normalkost. Patienten boér upp-
muntras att vilja lampliga livsmedel som
han/hon sjédlv foredrar. Manga personer
med typ 2-diabetes och 6vervikt har kost-
vanor som avviker fran rekommendationer-
na. Socioekonomiska faktorer spelar stor
roll for individens kostvanor. Det dr darfor
en grannlaga uppgift att formedla kostrad
utan att det uppfattas som moraliserande
eller krankande.

For normalviktiga behovs inga dndringar
i energiintaget. Vid 6vervikt bor energire-
ducerad kost efterstriavas. Fettintaget bor
minskas till < 30% av energin. Resten bor
utgoras av protein (10—-20%) och framfor
allt komplexa kolhydrater. De livsmedel
som innehaller gelbildande fibrer har speci-
ellt gynnsam effekt pa glukosstegringen ef-
ter maltid (frukt, bonor, linser). Sackaros
bor utgora < 10% av energiintaget och bor
da inga i huvudmalen.

Miéttat fett skall utgora < 10% av energi-
intaget. Fleromittat och enkeloméattat fett
rekommenderas i stillet. Enkeloméittat
fett finns i bl a oliv- och rapsolja. Fisk har
lag mangd méttat fett och bor inga i kosten,
medan animaliskt fett bor begréinsas. Livs-
medel med hégt innehall av omega-3-fett-
syror, som fet fisk, kan rekommenderas.
Kosttillskott av omega-3-fettsyror, upp till
3 g/dag, kan anvédndas dven om dokumen-
tationen for gynnsamma effekter pé& P-lipi-
der och kirlfunktion &ar begriansad. Hittills
har ingen effekt pa risk for hjartkarlsjuk-
dom kunnat pavisas.

Forutom begriansad anvéindning av "light-
drycker” tillfor specialtillverkade diabetes-
livsmedel intet av virde. Kosten bor kompo-
neras av det vanliga utbudet av livsmedel.

En regelbunden maltidsordning, med fle-
ra mindre maltider, ger goda forutséattning-
ar for bra glukoskontroll. Moderna insulin-
regimer medger flexibilitet och utrymme for
individuella 6nskeméal nér det giller tid-
punkten for maltider.

Ett bra pedagogiskt hjalpmedel i praktisk
kostradgivning dr den s k tallriksmodellen.
Genom att dela in tallriken i sektorer for
kott, gronsaker, rotfrukter och pasta kan
man enkelt, utan vigning eller kaloriberak-
ning, komponera en bra maltid. Apoteken
séljer informationsskrifter om kosten, vilka
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kan vara till stod for den muntliga radgiv-
ningen.

For insulinbehandlade patienter &r rela-
tionen mellan matintag och insulindos vik-
tig for att undvika bade hypo- och kraftig
hyperglykemi efter maltid. Ett inslag av
gelbildande fibrer i kvillsmalet kan minska
risken for nattlig hypoglykemi. Begrins-
ning av koksaltintaget (<6 g/dag) ar av
visst véarde vid hypertoni, se Terapirekom-
mendationerna, s 302, i kapitlet Hypertoni.

Alkoholintag kan ske enligt samma forut-
sédttningar som hos icke-diabetiker, dvs med
mattfullhet. Energiinnehallet i alkoholhal-
tiga drycker bor beaktas, liksom risken for
hypoglykemi, betingad av att etanol ham-
mar leverns glukosproduktion.

Debatten &r intensiv om kost med 14g an-
del kolhydrater for viktreduktion och be-
handling vid typ 2-diabetes. Den veten-
skapliga basen 4r smal och saknar lang-
tidsresultat och studier som utvirderar
effekter pa hjéart-kérlsjukdom och diabetes-
komplikationer. Ett begrinsat antal studier
har visat behandlingseffekt i ett kortare
perspektiv (< 1 ar) och inte funnit evidens
for farlighet i hittills gjorda systematiska
litteraturgenomgangar (15,16). De randomi-
serade, kontrollerade studierna beskriver
ofta mattliga reduktioner i kolhydratande-
len (till 30-45%). Utfallet vad avser HbA,,
och vikt skiljer sig foga fran den ovan re-
kommenderade kosten fransett en i medel-
tal ringa 6kning av LDL-kolesterol som hos
vissa individer kan bli stor. Systematisk
kontroll av att patienten verkligen gar ned i
vikt, HbA,,, lipider och blodtryck &r viktig
vid all diabetesbehandling och sérskilt nér
nya behandlingsmetoder prévas.

Fysisk aktivitet

Fysisk aktivitet har positiva effekter bade
vid typ 1- och typ 2-diabetes. Cellernas in-
sulinkénslighet och syreupptagning okar
liksom HDL-kolesterol. LDL-kolesterol, tri-
glycerider och blodtryck minskar. Sist, men
inte minst, bor livskvalitetsaspekten av en
god fysisk kondition framhévas.

Vid typ 1-diabetes har studier kunnat visa
mindre behov av insulin, medan HbA,_ inte
paverkats i nagon ndmnvard utstrackning.
Vid typ 2-diabetes, inte minst vid overvikt,
hjalper motion till att sdnka P-glukos och



minska vikten. Lagintensiv motion av ut-
hallighetstyp har dokumenterat vérde.

Otrédnade patienter bor 6ka dosen av mo-
tion gradvis. Bedomning av hjartkarlstatus
bor goras infor ordination av okad fysisk
traning. Motion bor pa alla sédtt uppmunt-
ras och utgor, ratt doserad, ett viktigt led i
behandlingen av all diabetes.

Fysisk aktivitet kan innebéra en risk for
hypoglykemi, framst vid typ 1-diabetes och
insulinbehandlad typ 2-diabetes. For att
forhindra hypoglykemi vid fysisk tridning
hos insulinbehandlade patienter kan det
krévas reduktion av insulindoser och extra
kolhydrattillskott bade fore och efter tra-
ningspasset.

Vid bristande glukoskontroll kan motion
leda till stigande P-glukos och ketonkropps-
bildning. Vid diabetes som debuterat i vux-
en alder tycks detta fenomen vara mest ut-
talat hos normalviktiga personer med insu-
linbrist. Plasmaglukos &ar da ofta kraftigt
stegrat, ca 20 mmol/L, och patienten erfar
vanligen akuta obehag vid fysisk anstring-
ning. Vid typ 2-diabetes med overvikt har
lagintensiv motion oftast en sdnkande ef-
fekt ocksa vid P-glukosnivdaer omkring
15—20 mmol/L. Personer med typ 2-diabetes
bor alltid uppmuntras till regelbunden fy-
sisk aktivitet om de inte har akuta diabe-
tessymtom i samband med hyperglykemi.

Okad perifer kinslighet for insulin kan
kvarsta upp till ett dygn efter ett hart tra-
ningspass. Grundbulten i radgivningen &ir
patientens egna glukoskontroller, vilka till-
sammans med motionens intensitet och du-
ration styr handlandet visavi insulinbe-
handling och kolhydratintag. Av ovan
nadmnd orsak bor fysisk trianing undvikas
vid hogt P-glukos, feber eller ketonuri. For
detaljerad information om fysisk trining
hénvisas till boken FYSS, som innehaller
rekommendationer om ldmpliga trianings-
former vid olika sjukdomstillstand — finns
dven pa Internet (www.fyss.se).

Perorala antidiabetika

Indikationer
Perorala antidiabetika skall i forsta hand
overvagas vid typ 2-diabetes nér kost- och
motionsbehandling under 2—-3 manader inte
medfort adekvat glukoskontroll (P-glukos
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fastande < 6,8 mmol/L och virden efter mal-
tid < 8,9 mmol/L) och nér inga kontraindi-
kationer foreligger (se Tabell 2, s 541).

Dokumentation av kliniska
effekter av diabeteslakemedel
Intensivbehandling med insulin och sulfon-
ureiden glibenklamid har dokumenterats
minska risken for mikrovaskulédra diabetes-
komplikationer (17). For andra SU och me-
tiglinider saknas motsvarande dokumenta-
tion (18). Diaremot 4r effekterna jaimforbara
vad avser sdnkningen av HbA,, som blir

1-2% lagre, jamfort med placebo.

Vid typ 2-diabetes med overvikt har det
visats att metformin minskar dodlighet och
kardiovaskulér sjuklighet och dr jimforbar
med annan behandling med avseende pa
gynnsam effekt pa mikrovaskulédra kompli-
kationer (19). For 6vriga diabetesldkemedel
saknas dokumentation av langsiktigt gynn-
samma effekter pa diabeteskomplikationer.

Typ av preparat
och verkningsmekanismer
Metformin

Metformin sdnker P-glukosnivan framst ge-
nom minskad glukosnybildning i levern och
forbattrat glukosupptag i muskulaturen.
Metforminbehandling medfér i regel ingen
viktokning. Preparatet saknar P-glukos-
sénkande effekt hos icke-diabetiker.

Metformin absorberas snabbt och nar
maximal plasmakoncentration efter ett par
timmar. Den biologiska tillgéngligheten ar
50—60%. Medlet metaboliseras inte och &r
inte proteinbundet. Halveringstiden i plasma
ar vid normal njurfunktion ca 1,54,5 tim-
mar. Vid kronisk eller akut nedsatt njur-
funktion finns risk for ackumulation. Dura-
tionen av den P-glukossénkande effekten ar
relativt kort, ca 6 timmar. HbAlc sjunker
1-2% i placebokontrollerade studier.

Metformin ar forstahandsmedel till over-
viktiga (BMI > 28 kg/m?) med pataglig insu-
linresistens. Metformin &r ett alternativ
dven i intervallet BMI 25-28 kg/m?. Doku-
mentation finns for effekt pa HbA,, ddremot
ar kardiovaskulédr prevention enbart doku-
menterad vid hogre BMI.

Behandlingen inleds med 500 mg 2 gang-
er/dag vid maltid. Efter 1-2 veckor kan dos-
en hojas till 850-1 000 mg 2 ganger/dag.
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Ofta forsvarar gastrointestinala besvéir
ytterligare doshgjning.

Kontraindikation mot metformin &r ned-
satt njurfunktion med risk for ackumule-
ring av medlet, svar hjartkirlsjukdom,
lungsjukdom med risk for hypoxi samt hog
alder. Patienter med metformin bér konsul-
tera lakare vid akut sjukdom for stallnings-
tagande till eventuellt avbrott i behandling-
en.
Metforminbehandling bér avbrytas (sam-
ma dag) i samband med rontgenundersok-
ning med jodhaltiga kontrastmedel (t ex uro-
grafi, angiografi), eftersom dessa kan orsaka
njursvikt och fortsatt metforminbehandling
medfor risk for ackumulering av lakemedlet
och risk for laktatacidos. Metforminbehand-
ling bor aterupptas forst 48 timmar efter
kontrastrontgen och efter att njurfunktion-
en kontrollerats och befunnits vara normal.

Metforminets vanligaste biverkningar &r
gastrointestinala och de forekommer hos ca
20% av anvindarna. Anorexi, illaméende,
besk metallsmak, diffusa bukobehag, krak-
ningar och diarré ir inte ovanliga. Dessa bi-
verkningar &r dosrelaterade och kan redu-
ceras om dosdkningar sker langsamt samt
om metformin intas i anslutning till maltid.

Nedsatt absorption av kobalamin samt
sénkta P-kobalamin- och B-folatvérden har
pévisats, ibland med makrocytdr anemi som
foljd. Man bor vara uppméirksam pa denna
ovanliga biverkning och vid kliniska tecken
pa bristtillstand och/eller tillstind med
sénkt kobalaminabsorption, som exempel-
vis atrofisk gastrit, celiaki och Crohns sjuk-
dom, genomf6ra en utredning.

Cirka 30% av de fall av laktatacidos (ca
1 fall/100 000 patientar) som iakttagits i
Sverige under behandling med metformin
har haft dodlig utgang. I samtliga fall fore-
lag sadana tillstand (hog alder, njur- eller
hjartsvikt, leversjukdom eller hogt alkohol-
intag) som allméint uppfattas utgora klara
kontraindikationer.

Sulfonureider (SU)
SU okar insulinfrisidttningen genom att
stimulera receptorer pa betacellerna. Vikt-
6kning dr vanligt.
De vanligaste sulfonureiderna absorbe-
ras och metaboliseras snabbt. Metaboliter-
na ar som regel in- eller lagaktiva. Halve-
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ringstiden i plasma &r for glipizid och gli-
benklamid (2—4 timmar); nagot ldngre for
glimepirid (5-8 timmar). Durationen av den
P-glukossédnkande effekten dr ca 24 timmar
for saval glipizid som glibenklamid och gli-
mepirid. Glimepirid tycks i allt vasentligt
likna glibenklamid.

SU anvinds idag som monoterapi framst
nir metformin inte tolereras eller vid typ 2-
diabetes utan overvikt, annars oftast i kombi-
nation med metformin eller insulin.

For glibenklamid och glipizid rekommen-
deras att behandlingen inleds med 1,75 mg
respektive 2,5 mg. Lidkemedlen bor intas ca
30 minuter fore (frukost) maltiden for att
maximal effekt skall uppnéas. Effekten av
insatt behandling bor initialt foljas med P-
glukosbestédmningar vid olika tider pa dag-
en (fore méaltid och 2 timmar efter maltid).
Vid behov 6kas dosen med 1,75 mg respek-
tive 2,5 mg var—varannan vecka, allt efter
behandlingssvaret. Vid doser >7 mg gli-
benklamid eller 10 mg glipizid bor kombi-
nationsterapi 6vervigas framfor ytterligare
dosokning av SU. For glipizid och glimepirid
rekommenderas engangsdos pa morgonen
framfor 2-dosregim.

Kontraindikationer mot SU-preparat &r
graviditet samt 6verkénslighet mot sulfon-
amider. Betydande risk for hypoglykemi med
sulfonureider foreligger vid nedsatt lever-
funktion. En kliniskt betydelsefull interak-
tion kan ske med acetylsalicylsyra, som i
hoga doser verkar P-glukossédnkande.

Alkohol okar risken for hypoglykemi vid
behandling med alla SU-preparat, liksom
vid insulinbehandling.

Lékemedel som kan forsvaga effekten av
SU liksom av metformin och insulin och
verka diabetogent, ar glukokortikoider, be-
tablockerare, tiazider i hogre dos, fenytoin
och gestagener.

Illaméende och krakningar &r de vanli-
gaste biverkningarna av SU. Sedan f6ljer
hudallergiska manifestationer (exantem,
fotosensibilitet och urtikaria). Total biverk-
ningsfrekvens &r ca 2—-3%.

Livshotande hypoglykemi kan upptriada
vid behandling med SU-preparat. Orsaker-
na ar framfor allt for hog dosering i forhal-
lande till sjukdomens svarighetsgrad eller
bristande fodointag. Oftast ar det #ldre pati-
enter som med sin reducerade njurfunktion



kan drabbas av svar hypoglykemi. Hypogly-
kemin kan fortga i flera dygn, d& den beror
pa ackumulation av ldkemedel som maste
metaboliseras innan hypoglykemirisken av-
tar. Den kliniska bilden kan erinra om den
vid stroke/TTA. Patienterna skall behandlas
och noga overvakas, inneliggande pa sjuk-
hus.

Metiglinider

Repaglinid och nateglinid stimulerar insu-
linfrisdttningen pa ett likartat siatt som SU,
genom att stéinga beta-cellens kaliumkanal-
er. Preparaten har utvecklats for att ha kort
verkningstid och att intas till maltiderna for
att da forstarka insulinfrisdttningen. En
fordel med detta skulle kunna vara 6kad
flexibilitet for patienten och mindre risk for
hypoglykemier pga kortare verkningstid.

I jamforande studier 4r den glukossin-
kande effekten av dessa férhallandevis dyra
ldkemedel, av vilka nateglinid enbart &ar
godként i kombination med metformin, jam-
forbar med effekten av befintliga SU (18).

Alfa-glukosidashdmmare

Akarbos inhiberar tunntarmsmukosans alfa-
glukosidaser som katalyserar nedbrytning
av sammansatta sockerarter till absorberba-
ra monosackarider. Akarbosintag fére maltid
resulterar i ett langsammare och minskat
glukosupptag och ldgre hyperglykemi efter
maltid.

Akarbos absorberas endast i nagra pro-
cent och halveringstiden i plasma &r da
4-10 timmar. Vid nedsatt njur- eller lever-
funktion behovs som regel ingen dosreduk-
tion av akarbos. Toxiciteten dr lag.

Den glukossédnkande effekten av akar-
bos, vid kliniskt anvéndbara doser, &r lagre
an for SU och metformin, och motsvarar
0,3-0,5% HbA, . Medlet ar i férsta hand an-
vandbart hos 6verviktiga patienter med typ
2-diabetes, vilka dnnu inte har sa uttalad
P-glukosstegring. Akarbos kan vid behov
kombineras med sulfonureider, metformin
och insulin.

Alfa-glukosidashdmmare 6kar mingden
av icke-absorberbara kolhydrater i kolon,
dar bakterier hydrolyserar dessa under
samtidig gasbildning. Hos 20-30% av pati-
enterna upptridder meteorism och flatu-
lens och ibland &ven osmotiskt betingad
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diarré. Dessa tarmbesviar kan minimeras
genom langsam dos6kning. F& patienter
kan férvintas acceptera maximal dos som
ar 200 mg 3 gdnger/dag. Akarbos har i sill-
synta fall orsakat mattlig, men reversibel,
aminotransferasstegring.

Tiazolidindioner eller glitazoner
Tiazolidindioner eller glitazoner &r PPARy
(peroxisome proliferator activated receptor)
agonister, vilka forbattrar glukostolerans
och insulinkinslighet. Likemedlen rosigli-
tazon och pioglitazon dr godkénda (sérskilt
vid 6vervikt) for monoterapi om metformin
inte kan ges pga biverkningar eller intole-
rans. Ovriga godkénda indikationer 4r kom-
bination med metformin eller SU om inte
metformin kan ges, men &ven trippelbe-
handling med SU och metformin &r tillatna
kombinationer. Kombination med insulin &r
godkénd indikation for pioglitazon och rosi-
glitazon, for det senare enbart i exceptionel-
la fall. Den hypoglykemiska effekten vid
monoterapi dr jamforbar med glibenklamid
vid nydebuterad diabetes. Kombinations-
behandling med SU eller metformin visar
en additiv P-glukossidnkande effekt med en
minskning av HbA, i storleksordningen
0,8-1,4% (20,21). Hos patienter som sviktar
pa SU eller metformin &r byte till monoterapi
med glitazoner otillrackligt for att sdnka P-
glukos. I en stor sekundérpreventiv studie
har pioglitazon (22) givit en modest reduk-
tion av kardiovaskulidra effektmatt.

Biverkningsbilden vid behandling med
glitazoner ger anledning till férsiktighet. En
metaanalys har visat en ca 2-faldig 6kning
av risken for hjartsvikt (23), vilket innebér
att aktuell eller tidigare hjartsvikt (NYHA
I-IV) &r kontraindikationer. Vatskereten-
tion och viktuppgang, som kan bli kraftig, ar
en foljd av PPARy-agonisternas effekt pa
njurar och fettvév. Hemodilution kan ge en
viss sénkning av Hb och hematokrit. Flera
studier har rapporterat en okad frakturrisk
och nyligen minskad bentéthet. Fortfarande
rekommenderas méitning av ALAT fore te-
rapi och direfter regelbundet beroende pa
kliniskt behov och leverskada ar kontrain-
dikation. For rosiglitazon har EMEA re-
kommenderat att ischemisk hjartsjukdom
ar kontraindikation pga misstanke om c6kad
risk for icke-fatal hjartinfarkt samt att
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kombination med insulin skall tillgripas i
exceptionella fall. Samtidigt anser man att
glitazoner fortfarande har ett gynnsam
risk/nytta-forhallande. For utvalda grupper
har glitazoner fortfarande en plats men bi-
verkningsbilden inger alltmer oro.

Inkretinbehandling

Inkretiner av vilka de mest studerade &r
GIP (gastric inhibitory polypeptide &ven
kallad glucose-dependent insulinotropic
peptide) och GLP-1 (glucagon-like polypep-
tide 1) frisétts fran L-celler i ileum och for-
stéarker det glukosstimulerade insulinsvaret
vid maltid. GLP-1 bryts ned mycket snabbt,
halveringstid 1-2 min, av enzymet DPP-4
(dipeptidylpeptidas), varfor injektionsterapi
med humant GLP-1 inte ar praktiskt mgjlig.
For inkretinbaserad behandling har darfor
tva alternativ utvecklats. Exenatid 4r en
peptid, som ges subkutant 2 génger per
dygn som till 60% liknar GLP-1 och har dess
effekter pa insulinfriséttningen. Sitagliptin
och vildagliptin ges i tablettform och him-
mar DPP-4, sa att effekten av endogent
GLP-1 forlangs.

Forutom att forstiarka den glukosstimule-
rade insulinfrisdttningen hammar GLP-1
glukagonfrisdttning, o6kar méittnadskéins-
lan och bromsar ventrikeltomningen. Den
senare effekten bidrar till en flackare glu-
koskurva efter maltid, men orsakar ocksa
biverkningar som illaméende och krikning
sérskilt vid behandling med exenatid. Hos
forsoksdjur stimuleras tillvixten av beta-
cellerna, en effekt som dnnu inte kunnat do-
kumenteras hos ménniska.

I en systematisk o6versikt av inkretin-
behandling (24) var huvudfynden att HbA,,
sjonk jamfort med placebo, knappt 1%, och
lakemedlen var inte sémre i detta avseende
an metformin och SU. Behandling med exe-
natid gav en viktreduktion pa drygt 3 kg
jamfor med placebo, medan DPP-4-hdmma-
re var viktneutrala. Exenatid hade 3 ganger
okad risk for gastrointestinala biverkning-
ar, medan DPP 4-antagonisterna ovintat
okade risken for nasofaryngiter och UVI.
Risken for hypoglykemi dr ringa eftersom
GLP-1 upphor att stimulera insulinfrisatt-
ning vid normala P-glukosnivaer.

Godkénda indikationer for dessa tre lake-
medel 4r dnnu endast kombinationsterapi
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och inte monoterapi. Inkretinbehandling ar
ett nytt intressant men betydligt dyrare al-
ternativ till befintlig terapi, dar langtids-
effekter och sidkerhet pa grund av kort erfa-
renhet fortfarande dr ofullstindigt kdnda.

Insulin

I barnaaren och adolescensen &r i princip
all diabetes insulinkrévande. Diabetesvard
hos unga skots av eller i ndra samrad med
pediatriker (Barn- och ungdomsdiabetes.
Vardprogram, Studentlitteratur 2008).

Typ 1-diabetes
Patienter med typ 1-diabetes skall, fran in-
sjuknandet, behandlas med insulin. I remis-
sionsfasen kan enstaka patienter bli insu-
linfria. Mycket talar for att en snabb och
kraftfull normalisering av P-glukos vid de-
buten kan forlédnga remissionsfasen.

Typ 2-diabetes

Vid uttalade diabetessymtom och héga P-
glukosviarden (>16 mmol/L) &r insulin-
behandling initialt indicerad vid typ 2-dia-
betes. Snabb aterhdmtning av vilbefinnan-
det och forbattrad funktion av betacellerna
sker med insulinbehandlingen. Indikation-
en for tidigt insulininsdttande vid typ 2-dia-
betes stiarks om patienten inte ar 6verviktig
eller om fastande och stimulerat C-peptid-
vérde visar < 0,3 respektive < 0,7 nmol/L ef-
ter frukoststimulering.

Nar typ 2-diabetes debuterar som hyper-
osmolért hyperglykemiskt syndrom (HHS)
kravs insulin i akutskedet, men oftast inte
permanent.

Underhallsbehandling

Typ 1-diabetes
Grundprincipen fér modern insulinbehand-
ling bygger pa kortverkande human- eller
analoginsulin till maltid i kombination med
basinsulin, som kan vara medellangverkan-
de humaninsulin eller langverkande insu-
linanaloger.

Vanligen ges insulinregimen med kort-
verkande insulin fore frukost, lunch och
middag samt medelldngverkande insulin
eller en langverkande insulinanalog till
natten (21.00-23.00) eller vid behov vid yt-
terligare tillfdllen. Den langverkande insu-
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Tillstand Insulinsort Administrationsform
Vid debut Ketoacidos® Kortverkande Intermittenta intramuskuléra injek-
tioner eller intravends insulininfusion
Hyperglykemi utan Kortverkande Multipla subkutana injektioner
ketoacidos®
Underhalls- Grundprincip Maltidsinsulin + e Kortverkande humaninsulin +
behandling basinsulin medellangverkande nattinsulin
e Kortverkande insulinanalog +
medellangverkande dag- (frukost
eller lunch) och nattinsulin
e Kortverkande insulinanalog +
insulin glargin/insulin detemir
(1-2 ganger/dag)
Tillfallig Hyperglykemi +/-ketos Kortverkande Generellt 6kade doser vid ordinarie
behandling Akuta tillstand (feber, infek- dostillfallen®

tion, kirurgi, hjartinfarkt)

a. Barn skall skotas av barndiabetolog.

Intravenos infusion (enstaka dygn)

b. Forsok undvika manga extradoser av kortverkande vid dessa tillstand. Satsa langsiktigt pa battre glukoskontroll.

linanalogen glargin har dokumentation for
injektion dven fore frukost och till middags-
malet. Ibland kan antalet doser kortverk-
ande insulin behéva ckas nir intervallet
mellan maéaltiderna dr langt eller maltids-
insulindoserna dr sma. Injektioner av kort-
verkande insulin fére mellanmalet pa efter-
middagen eller pa kvillen och formiddagen
kan behovas.

Kortverkande insulinanaloger, insulin
lispro, insulin aspart eller insulin glulisin,
har ett direkt anslag (0-15 minuter), vilket
eliminerar den vintan mellan injektion och
maltid som oftast 4r ndodvindig med kort-
verkande humaninsulin (30—45 minuter).
Dessa insulinanaloger har inte samma dos-
beroende kinetik som kortverkande human-
insulin. Studier talar for att ldgre P-glukos
uppnas efter maltid samt méjligen for en na-
got lagre risk for hypoglykemi vid jamforbar
glukoskontroll (25).

Insulinregimer med kortverkande insu-
linanaloger fore maltid kraver en hogre an-
del basinsulin (av totaldosen insulin). Ofta
riacker det inte att ge medelldngverkande
insulin enbart till natten, utan det krévs en
dos medelldngverkande insulin dven pa
morgonen och/eller till lunchen for att eli-
minera risken att blodets insulinhalt blir
for lag mellan maltiderna under dagen. Ett
alternativ till detta forfaringssétt ar att 6ka
antalet doser av den kortverkande insulin-

analogen, exempelvis fore mellanmalen pa
formiddag och eftermiddag eller att anvéin-
da langverkande insulinanalog. Patienter
med ventrikeltomningsproblem har rappor-
terat hypoglykemi under pagaende maltid.
Vid postprandiell hypoglykemi kan den kort-
verkande insulinanalogen ges efter maltid.

For att fa snabb absorption ges kortver-
kande insulin i det subkutana fettet pa buk-
en —langverkande insulinsorter ges glutealt
eller i laret.

Vanligen &r insulindosen 0,5-0,7 E/kg
kroppsvikt/dygn. Doser > 1 E/kg kroppsvikt
talar for insulinresistens. I praktiken finns
inga fasta regler for insulindoseringen utan
sjalvkontroll av P-glukos och individens be-
hov avgor. Vanligen utgors 30-40% av dygns-
dosen av basinsulin. Oftast kriavs den hogsta
dosen kortverkande insulin till frukost och
den lagsta till lunch.

Humaninsulin har en dosberoende kine-
tik, dvs anslagstid och duration beror pa dos-
en. I praktiken innebéir det att seruminsu-
linhalten kan bli for 14g efter sma doser kort-
verkande humaninsulin, tex under sen
eftermiddag. Detta kan innebéra viss risk
for "urspéarat” sockerldge, inte minst vid aku-
ta sjukdomar.

Behandling med insulinpump
Drygt 5 000 patienter behandlas med sub-
kutan insulininfusion med hjilp av insulin-
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pump. Det kraver en valutbildad och moti-
verad patient, som noggrant foljer P-glukos
med egna matningar och vid hoga virden
testar urin eller blod for ketoner. Pumpen
avger insulin med en valbar basal hastighet
som kan varieras under dygnet. Drygt
halva insulindosen brukar behovas som ba-
sal insulininfusion, medan resten ges fore
maltider. Manga ganger uppndas stabilare
P-glukosnivaer och fdrre hypoglykemier
med pump. HbAlc har visats bli nagot l4gre
an vid intermittenta injektioner. Eftersom
insulindepan i underhuden &ar mycket liten
dr sdkerhetsmarginalerna sma mot hyper-
glykemi och ketos, vilket kriaver uppmérk-
samhet fran patientens sida. Frekvent glu-
kostestning, samt vid hyperglykemi och
akut sjukdom, testning av ketoner i urin el-
ler blod, kan eliminera risken for ketoaci-
dos. God hygien och regelbundna byten
(varannan till var 3:e dag) av stickstédllen
kan eliminera risken for lokala infektioner,
som Okar vid kvarliggande infusionskate-
ter. Det finns dokumentation for att kort-
verkande insulinanaloger ger minst lika
god glykemisk kontroll som humaninsulin
nér de anvands 1 insulinpump.

Pumpar, katetrar och batterier ar kost-
nadsfria for patienter som bedéms méa bétt-
re av pumpbehandling.

Typ 2-diabetes
Indikation for insulinbehandling vid typ 2-
diabetes foreligger framst vid otillfredsstél-
lande glukoskontroll (Tabell 2, s 541) med
kost- och tablettbehandling, s k sekundir
terapisvikt.

Insulinbehandling kan anses som relativt
kontraindicerad vid alkoholmissbruk och
svara psykosociala problem. Vid uttalad fet-
ma (BMI > 35 kg/m?) kan insulin provas,
men behandlingssvarigheterna ar stora oav-
sett terapi for dessa patienter. Om insulin-
behandling pa kraftigt 6verviktiga diabetes-
patienter inte har forbattrat den metabolis-
ka kontrollen inom ett halvar, bor man
aterga till tidigare terapi och intensifiera
behandlingen av overvikten. Exenatid med
sin viktreducerande formaga kan hir vara
ett alternativ. Se kapitlet Overvikt och fet-
ma, s 165.

Innan insulinbehandling inleds b6ér man
overviaga om det finns faktorer som kan for-
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Faktorer att begrunda innan insulin- »

behandling satts in vid typ 2-diabetes

e Hur f6ljs rekommendationerna vad avser
kost, motion och tablettbehandling?

¢ Har patienten insulinbrist? Finns anledning

att gora C-peptidbestamning?

Finns autoantikroppar?

Finns faktorer som leder till 6kad insulin-

resistens?

- akut eller kronisk infektion

— stress

- obehandlad dyslipidemi

- annan endokrin sjukdom

- medicinering

klara terapisvikten och om de &r atgardba-
ra pa annat sitt 4n med insulin (se Fakta-
ruta 1).

Nar insulinbehandling sétts in vid typ 2-
diabetes bor savil ldkare som patient ta god
tid pa sig. Det &ar lampligt att patienten tra-
nas i sjalvtestning av P-glukos under nagra
veckor innan insulinbehandlingen pabor-
jas. Pagédende SU-behandling kan antingen
séttas ut eller minskas medan metformin
kan behallas.

Insulininstéllningen kan pabérjas med
medellangverkande insulin, 0,1-0,2 E/kg
kroppsvikt pa kvillen, nédra sdnggaendet.
Okning med 24 E &t gangen kan sedan
ske med ledning av det fastande P-glukos-
virdet. Dosokning 1-2 ganger i veckan
kan styras av patientens sjilvtester, som
redovisas (per telefon eller vid besok) till 14-
kare eller sjukskoterska. Insulindosen ckas
sa tills stabila fasteglukosvirden pa
5-7 mmol/L uppnas. Ytterligare behandling
dagtid kan bli aktuell, d& som tilligg av
tabletter eller insulin. Uppnatt HbA,_ bor
vara styrande.

En ldgre frekvens av hypoglykemier vid
anvandning av insulin glargin och insulin
detemir vid typ 2-diabetes &r framst doku-
menterad vid lagt HbA, . Frekventa hypo-
glykemier kan da motivera anviandning av
de betydligt dyrare langverkande insulin-
analogerna (26).

For en del patienter blir tvafasinsulin det
priméra valet. Dessa patienter har oftast
patagliga glukosstegringar efter maltid,
framst efter frukost. I dessa situationer ges



Terapirekommendationer — Diabetes mellitus, typ 2

Tillstand

Nyupptackt typ 2-diabetes
med mild-mattlig hyper-
glykemi

Initial be-
handling

Betydande hyperglykemi
med symtom

Hyperglykemiskt hyper-
osmolart syndrom (HHS)

Undehalls-
behandling

Vid normalvikt eller
ringa 6vervikt

Overvikt/fetma

Lag kroppsvikt

Otillfredsstallande be-
handling med SU eller
metformin

Behandlingsform

Kortverkande insulin

Kortverkande insulin

Sulfonureider
Metformin

Metformin

Kortverkande + medellang-
verkande insulin

Glitazon i kombination med
SU till patienter som inte
tolererar metformin eller har

Endokrinologi
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Administrationsform

Kost, motion, viktreduktion
Metformin

Subkutan injektion

Intravends infusion alternativt
frekvent intramuskular injektion
(se s 551)

Peroralt fére frukost, eventuellt
2-dos (fore frukost och middag)

Peroralt i 2-dos
(frukost, middag, se s 543)

Subkutant, 4-dos (fére maltider +
eftermiddag eller kvall)

Peroralt i 1-2-dos

kontraindikationer.

Glitazon i kombination med
metformin till 6verviktiga.
Inkretinbaserad behandling.

Sekundar tablettsvikt

Medellangverkande insulin
(eventuellt i kombination

Subkutant, 1-dos till sen kvall
(ca 21.00-22.00, se s 548)

med SU eller metformin)

2-fas insulin

Kombinationsbehandling

Tillfallig
behandling

Hyperglykemi med eller
utan ketos, t ex vid infek-
tioner, trauma, eventuellt
vid storre kirurgiska in-
grepp

Om langre tidsperiod

en morgondos fore frukosten och en dos fore
middagen eller ibland fore ett sent kvills-
mellanmal. Oftast anviands insulinkombi-
nationer med 25-30% kortverkande och
70-75% medelldngverkande insulin. For-
delningen mellan morgon- och kvéillsdos
brukar vara omkring 60:40.

Andra insulinregimer forekommer ocksa.
Tilldgg av enbart kortverkande insulin i
samband med dagens maltider, framst
lunch, blir av och till nédvéandigt. I stallet
for att inleda insulinbehandlingen med
medellangverkande insulin kvillstid, som i
det forsta exemplet, kan endos fore frukost
provas. Studier har inte overtygande visat

Kortverkande insulin

2-fas insulin

Subkutant, 2-dos som regel
morgon och eftermiddag/kvall

Individuell dosering (se s 550)

Subkutan injektion

Subkutant, 2-dos (morgon och
eftermiddag)

att nagon modell 4r overldgsen, annat 4n
att kombination med metformin ger ldgre
viktokning 4n oOvriga insulinregimer. Har
finns utrymme for lyhérdhet gentemot pa-
tientens behov och énskemal.

Insulinbehandling vid terapisvikt hos typ
2-diabetiker kan med fordel initieras i 6ppen
vard. Férutsiattningarna for ett gott resultat
ar att det inom vardenheten finns ldkare
med intresse och kunskap inom diabetesom-
radet samt utbildad diabetessjukskoterska.
Tillgdngligheten av kunnig personal &r va-
sentlig vid insulininstéillning och patienten
maste latt kunna na ldkare eller skéterska
for att fa svar pa fragor.
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Kombinationsbehandling

Hos patienter med kvarvarande endogen
insulinproduktion medfér kombination av
SU-preparat med insulin att ldgre P-glu-
kosnivaer uppnas 4n vid enbart insulinbe-
handling. Detta &r en f6ljd av att SU-prepa-
raten stimulerar frisdttning av endogent in-
sulin. Behovet av exogent tillfort insulin
kan saledes bli nagot ligre, men den glyke-
miska kontrollen ar ofta svar att forbattra
trots kombinationsterapin och behandlings-
kostnaden blir hogre.

Kombination av metformin och insulin ar
teoretiskt tilltalande vid typ 2-diabetes med
insulinresistens. Dokumentation fér en
gynnsam effekt, framfor allt i form av lagre
viktokning, finns. En metformindos upp till
2 g/dag, fordelad pa 2 eller 3 dostillfillen,
kombineras med medellangverkande insu-
lin i initial dos 0,1 E/kg kroppsvikt, som med
fordel ges sent pa kvillen. Insulindosen kan
successivt 6kas med ledning av fasteplasma-
glukos.

Akuta komplikationer
Hypoglykemi

Ett viktigt mal for diabetesvarden &r att
undvika hypoglykemi. Frekventa hypogly-
kemier sénker patientens livskvalitet. Upp-
repade och djupa hypoglykemier kan ge per-
manenta hjarnskador och &dven leda till
dodsfall, orsakade av hjartarytmier eller
trafikolyckor.

Langvarig diabetes och alltfor pressade
glukosvirden leder till svarigheter for pati-
enten att i tid uppfatta varningstecken pa
en hotande hypoglykemi. Genom sjélvkon-
troll av P-glukos och forsok att identifiera
andra dn de klassiska hypoglykemisymtom-
en, kan formégan forbéttras att i tid motver-
ka hypoglykemiattacker. Med dagens ambi-
tiosa glukosmal tycks det vara svart att bry-
ta sambandet mellan god glykemisk kontroll
och frekventa hypoglykemier.

Information for att forebygga hypoglyke-
mi bor ur trafiksynpunkt atfélja utfardan-
det av korkortsintyg vid diabetes.

Man bor alltid forsoka faststédlla orsaken
till svar hypoglykemi, i synnerhet vid upp-
repning. Regimforéndringar kan krévas.
Hormonella eller andra medicinska rubb-
ningar kan ligga bakom. Hypotyreos, binjure-
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Behandling av hypoglykemi

¢ Vaken patient rekommenderas 2 dl

mjolk och en smorgas, 3 sockerbitar, 1 dl
juice eller lattlosliga druvsockertabletter.

Ej vaken patient bor av sjukvardspersonal fa
glukos (300 mg/ml) intravendést i volymen
30-50 ml eller mer, tills P-glukos normalise-
rats eller patienten vaknat. Det ar dnskvart
att ambulanspersonal tranas att ge detta
omedelbart nar en patient patraffats och
diagnosen bedémts vara klar.

Alternativt kan 0,5-1 mg glukagon injiceras
subkutant pa larets framsida eller intramus-
kulart. Detta kan utforas av ej tranad sjuk-
vardspersonal och ar dven avsett for
patientens narstaende, som bor ha fatt goda
instruktioner i forfarandet.

barks- eller hypofysinsufficiens, celiaki och
njursvikt 4r nagra exempel. Likemedel kan
nagon gang ha del i uppkomsten av hypogly-
kemi (acetylsalicylsyra, ACE-hdmmare, be-
tablockerare).

Behandling av hypoglykemi, se Faktaru-
ta 2.

Ketoacidos

Sjéalvkontroll av P-glukos, kompletterad
med bestdmning av ketoner i urin med test-
remsor, bor ingé i preventionen av ketoaci-
dos vid typ 1- diabetes. Vid tillstand med fe-
ber, gastroenterit eller annan akut sjukdom
(t ex hjartinfarkt) bor urinen testas for ke-
toner, som stod for 6kning av insulindosen.
Speciellt vid utdraget sjukdomsforlopp kan
svar acidos foreligga, trots mattlig P-glu-
kosstegring.

Ketoacidos ar idag ovanligt, vilket kan for-
droja diagnostik och behandling. Plasmaglu-
kosanalys, alltid kompletterad med keton-
uri(emi)test, bor dirfor vara rutin vid om-
héndertagande av akut sjuka patienter med
typ 1-diabetes.

Hos barn ar det inte helt ovanligt att dia-
betessjukdomen debuterar med ketoacidos
som kréver intensivvard. Forutom de klas-
siska debutsymtomen kan symtom som
krdkningar och buksmértor vara de domi-
nerande. I franvaro av diarréer och feber
bor ketoacidos vara en differentialdiagnos
vid de senare symtomen och man bér da fra-



ga efter symtom som torst, viktnedgang och
tunga blgjor/stora urinméngder. Barn med
ketoacidos eller missténkt sadan bor akut
remitteras till klinik med barndiabetolog
for behandling. Man ger inte laddningsdos
av insulin utan startar med vétsketerapi
och insulininfusion (0,1 E/kg kroppsvikt/
timme for barn > 5 ar och hilften for de som
ar yngre).

Efter korrekt diagnos, hos vuxna, baserad
pa P-glukos, ketos och artéargasanalys, bor be-
handling omedelbart inledas. Det &r viktigt
att omgaende fa stopp pa ketonbildningen
genom att ge insulin, ersétta en ofta mycket
betydande brist pa vitska och elektrolyter
samt att diagnostisera utlosande faktorer.

Vardenheter, som primért tar hand om
akuta diabetestillstand, bor ha utarbetat
behandlingsriktlinjer som omgaende kan
tillampas.

Nar diagnosen ar klar ges 12 E kortver-
kande insulin intravenost, som laddnings-
dos. Sedan ges antingen kontinuerlig in-
fusion av insulin, ca 6 E/timme, eller inter-
mittenta intramuskuléra injektioner (6-8 E),
initialt varje timme, senare varannan timme
beroende pa P-glukosniva och acidosgrad.

Isoton (9 mg/ml) natriumkloridlésning el-
ler Ringer-acetat &r basen for vitskesubsti-
tutionen och bor tillféras med hog takt.
Viatskebrist pa 6-8 L kan férekomma.

Vitskebristen star i proportion till tiden
under vilken ketoacidosen utvecklats och
aktuella bidragande vitskeforluster (poly-
uri, feber, hyperventilation, krikningar,
diarré). Infusionshastigheten bor styras av
en bedéomning av dessa faktorer. Hog alder
och hjartsvikt kan kréva forsiktighet vid
uppvéitskning.

Om andnings- eller cirkulationskollaps
hotar, till foljd av djup acidos (pH < 7,0),
kan acidosbehandling med natriumbikar-
bonat eller Tribonat vara motiverad. Den
bor dock endast ges som partiell kompensa-
tion under de forsta 30-60 minuterna av be-
handlingen. Den viktigaste acidosbekdmp-
ningen sker med insulintillférsel och volym-
substitution.

Vid P-glukos < 15 mmol/L ges glukosin-
fusion (50 mg/ml) for att forhindra hypogly-
kemi och alltfor snabba osmotiska forind-
ringar, som i séllsynta fall kan ge cerebralt
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o6dem. Detta ar ovanligt hos vuxna, men ett
allvarligt hot hos sma barn vid ketoacidos.

Ofta foreligger stora kaliumforluster
som, liksom vatskebrist, hor samman med
hur ketoacidosen utvecklats. Kaliumforlus-
ter pa 300-600 mmol kan forekomma. Latt
hyperkalemi kan férekomma pga acidos
och njurfunktionsnedsattning. Kaliumsub-
stitution bor snarast startas nér P-kalium
ar < 5 mmol/L. I borjan ges 20—40 mmol/tim-
me, senare i nadgot langsammare takt. Pero-
ral kaliumsubstitution ges nir patienten
borjat forsorja sig sjélv.

Hyperglykemiskt,
hyperosmoléart syndrom (HHS)

HHS drabbar vanligen dldre patienter med
typ 2-diabetes och kénnetecknas av hogt P-
glukos (> 30 mmol/L) och hyperosmolalitet
med ofta hogt P-natrium och betydande
hemokoncentration. Tillstandet kraver in-
tensivovervakning och kan kompliceras av
akuta vaskuldra katastrofer.

Behandlingen bestar av uppvétskning i
kombination med ibland ganska blygsamma
insulindoser och styrs av samma principer
som vid ketoacidosbehandling.

Insulinbehandling vid operation

For att skapa basta forutsédttningar for sar-
lakning, lag infektionsrisk och for att und-
vika hypoglykemi, dr P-glukosvirden pa
9-13 mmol/L ett lampligt mal fore, under
och omedelbart efter operation. Plasmaglu-
kos bor métas med 1-4 timmars intervall,
beroende pa operationens storlek och pati-
entens diabetes. Vid typ 1-diabetes géller
frekvent kontroll, vid typ 2-diabetes glesare
intervall.

Sulfonureider kan utsdttas operations-
dagens morgon och postoperativt ersittas
med tillfallig insulinbehandling eller ater-
insédttas. Metformin bor inte ges i anslut-
ning till stérre operationer.

Vid stérre ingrepp kan insulininfusion
vara att foredra, antingen blandat med
glukos och kalium (GIK), eller som separa-
ta infusioner av glukos (50—-100 mg/ml) och
insulin. GIK-16sning &r 500 ml glukoslos-
ning (100 mg/ml) + 16 E insulin + 10 mmol
kaliumklorid.
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Riktlinjer for glukostestning

Patienter med typ 1-diabetes

Patienter med ¢ Minst morgon och kvéll samt i situationer med andrad livsféring.

insulinpump Varannan vecka glukosprofil med upprepade méatningar under ett dygn.
Behandling med o Glukosprofiler som vid pumpbehandling samt extra matningar vid behov.
flerdosinsulin

Nyupptackt ® 4-6 matningar/dygn fére och efter maltid. Stort behov av larande och att tryggt
diabetes kunna experimentera med nya levnadsvanor.

Graviditet och pla- ® 4-6 ganger/dygn fére och efter maltid hela graviditeten for optimal glukoskontroll.

nering av graviditet

Idrott ¢ Testning fore och efter fysisk aktivitet fér anpassning av insulindos och kolhydrat-
intag. Vid langvarig fysisk aktivitet utfors testning varje timme for att styra tillforsel

av extra kolhydrater.

Barn e P-glukos morgon och kvall for alla barn. Aterkommande glukosprofiler for att and-
ra grundinstallningen av insulin. Darutover foreligger stort behov av extrabestam-
ningar vid éndringar i livsféring. 2-6 matningar/dygn.

Patienter med typ 2-diabetes

Kost- och tablett- e Glukoskontroll utgér grunden for val av basta behandling. Vid debut av typ 2-

behandling

diabetes ger kontroller mojlighet for patienten att forsta hur kost och motion pa-

verkar glukosnivan. Risken for hypoglykemi &r lag, varfér absolut behov av egen-

kontroll inte foreligger.

Insulinbehandling e Behandlingen innebar risk for hypoglykemi och dérmed ett behov av regelbunden

eller insulin- och
tablettbehandling i
kombination

situationer.

Situationer med
behov av tétare
glukosmatningar Okad fysisk aktivitet

Alkoholintag

Egenkontroll

Egenkontroll av P-glukos ar en forutsatt-
ning for att pa ett sdkert sitt uppna god
glukoskontroll med minskad risk for hypo-
glykemier. Vid typ 1-diabetes har studier vi-
sat ett positivt samband mellan egenkon-
troll och ldgre HbA,. Hos barn forédndras
insulinbehovet fortlépande, sirskilt under
puberteten. Barns fysiska aktivitet varierar
mer spontant, liksom matintaget, vilket
okar risken for hypoglykemi och styrker
frekvent testning av detta skél. Vid typ 2-
diabetes saknas dokumentation for ett sa-
dant samband fran randomiserade, kontrol-
lerade studier (27).

Regelbundna kontroller och tolkning av
P-glukosviarden kan skapa 6kad sdkerhet
och motivation hos patienten.

Aldre patienter kan oftast litt lira sig att
behérska tekniken. Plasmaglukoskontrol-
ler hos &ldre &r overldgset kontroller av
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Framférande av motorfordon

egenkontroll 1-6 ganger/dygn. Aven behov av extrakontroller vid nedan namnda

Tillstétande sjukdom, framfér allt infektioner
Resor, sarskilt 6ver tidszoner

Andrade arbetstider/skiftarbete

uringlukos, eftersom njurtréskeln for glu-
kos ar forhojd. Aldre och handikappade
inom omsorg och dldrevard bor fa assistans
att genomfora regelbunden glukoskontroll.

Testning for ketonuri (vid typ 1-diabetes)
skall ldras ut for att nyttjas vid akut sjuk-
dom, feber, hogt P-glukos eller daligt all-
méntillstand. Vissa patientkategorier, som
pumpbehandlade och barn med diabetes,
kan ha nytta av de betydligt dyrare tester-
na for ketoner (betahydroxibutyrat) i blod.

De hjdlpmedel som finns for sjalvkontroll
av P-glukos har som regel god kvalitet 6ver-
lag och lokal forskrivningstradition eller
upphandling bor vara vigledande vid for-
skrivningen.

Glukosmaitare kostar frdn 0-150 kr och
bekostas av patienten. Testremsorna ingar
ildkemedelsférmanen och utfiardas av ldka-
re eller behérig sjukskéterska. Ar 2005 for-
skrevs glukostester till en kostnad av mer



an 700 miljoner kr i Sverige, vilket stéller
krav pa att kostnadseffektiviteten beaktas
vid ordination av glukostestning. Testresul-
taten bor anviandas” och inte vara ett pas-
sivt registrerande av data. Pa s 552 finns
riktlinjer for glukostestning.

Laboratoriekontroll

En striavan bor vara att patienten regelbun-
det registrerar P-glukosnoteringar och hy-
poglykemier. Laboratoriekontrollen kan da
inskrénkas till HbA,,, som aterspeglar glyk-
emisk kontroll under de senaste 6-8 veckor-
na. En tillfdllig 6kning av P-glukos hgjer
HbA,_ snabbare &n den tid det tar for ater-
gang till den habituella nivan. All analys av
HbA,_, dven patientnira metoder, bér vara
foremal for kvalitetssdkring inom EQUA-
LIS.

Vid typ 1-diabetes rekommenderas HbA, -
bestdmning 3—4 ganger/ar och vid typ 2-dia-
betes 2 gadnger/ar. Fasteplasmaglukos korre-
lerar oftast relativt vél med HbA, vid typ 2-
diabetes.

Insulintyper

Fysikaliskt-kemiska egenskaper,

duration, blandbarhet och hallbarhet
I den kortverkande insulinanalogen, insulin
lispro, har ordningsfoljden mellan tva amino-
syror kastats om, medan man i den kortver-
kande insulinanalogen B28(Asp) har bytt ut
en aminosyra mot asparginsyra (insulin as-
part). Aminosyresekvensen hos insulin gluli-
sin skiljer sig fran humaninsulin i tva posi-
tioner i B-kedjan — Asn ersétts av Lys i posi-
tion 3 och Lys ersétts av Glu i position 29.
Dessa atgéarder medfor snabbare absorption
och dérigenom snabbare, men kortvarigare
biologisk effekt. Farmakodynamiskt har
dessa tre kortverkande analoger likartad ef-
fekt (se Tabell 3, s 554).

Humaninsulin framstélls biosyntetiskt
med rekombinant DNA-teknik. Utveckling
av insulinbindande antikroppar kan fore-
komma, men detta har sidllan nagon klinisk
betydelse.

Kortverkande insulin &r en klar 16sning
med neutralt pH som tillhandahalls i flaskor,
iforfyllda ampuller till insulinpennor for fler-
gangsbruk eller i engangspennor av plast.
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Kortverkande insulin ar ett akut- eller mal-
tidsinsulin och kan ges intravenést, intra-
muskulért eller subkutant.

Medelldngverkande humaninsulin &r en
suspension av kristaller, i vilka insulin bil-
dar komplex med protamin (NPH). Det
innebir att flaska eller ampull méaste van-
das ett antal ganger fore injektionen, for att
insulinkoncentrationen skall bli jamn. Insu-
linsuspensioner kan endast injiceras subku-
tant. Medellangverkande insulin av NPH-
typ finns i samma typer av forpackningar
som kortverkande insulin. Idag har alla till-
verkare inte lédngre ett fullt sortiment av
pennor och ampuller féor humaninsuliner
varfor val av injektionshjalpmedel kan inne-
bara byte av tillverkare.

Insulin glargin &4r en langverkande insu-
linanalog med en duration pa upp till
24 timmar. Med substitution av en och till-
lagg av tva aminosyror hojs insulinets iso-
elektriska punkt sa att det faller ut vid
kroppens pH, for att sedan langsamt och
utan tydliga koncentrationstoppar absorbe-
ras i blodet. Insulin glargin har blivit ett
alternativ till NPH-insulin, framst vid typ 1-
diabetes och upplevs av manga patienter ge
en stabilare glukoskontroll. Jaimfoérande stu-
dier mot NPH-insulin har visat nagot ldgre
fasteglukos och ldgre frekvens av hypo-
glykemier under natten och samma eller
marginellt lagre HbA, . En viss reduktion av
insulindosen rekommenderas vid byte fran
medellangverkande humaninsulin. Den in-
dividuella variationen ar betydande nér det
géller behovet av doséndring vid byte till in-
sulin glargin. Steady state-nivan uppnas ef-
ter 2—4 dygn vid dosering 1 gang/dygn.

Det senaste tillskottet av langverkande
insulinanaloger ar insulin detemir. Genom
att koppla en fettsyra till insulinmolekylen
astadkoms en forlédngd effekt genom bind-
ning till albumin, som ldngsamt sldpper in-
sulinmolekylen fri. Insulin detemir har lang-
re verkan 4n NPH, men kortare &4n insulin
glargin. Biotillgdngligheten dr 60% varfor
doserna masta anpassas dérefter.

Kombinationer av kortverkande human-
insulin eller insulinanaloger och NPH (tva-
fasinsulin) finns for patienter hos vilka kra-
ven pa justering av dosen ir mindre, t ex hos
dldre med typ 2-diabetes. Av insulininnehal-
let utgors 25-50% av kortverkande insulin.
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Tabell 3. Insulinpreparat (aktuell per den 1 januari 2009)

Insuliner - Insat- Max Dura-
Indelning tande effekt tion
effekt
(tim) (tim) (tim)

Injektionspenna

Insulinpreparat for injektion med spruta eller penna

Kortverkande insulinanaloger

Humalog ca 0,25 0,5-1,2 2-5
(insulin lispro)
NovoRapid ca 0,25 1-3 3-5
(insulin aspart)
Apidra ca 0,25 1-3 3-5
(insulin glulisin)
Kortverkande insulin (insulin humant)
Actrapid?® 0,5 1,5-4 5-7
Humulin Regular 0,5 1-3 5-7
Insuman Rapid 0,5 1-4 7-9
Medellangverkande 1-fas (insulin humant)
Humulin NPH 0,5-1 2-8 24
Insulatard 1,5 4-12 24
Insuman Basal 1 3-4 11-20
Medellangverkande 2-fas
Humalog Mix 25 ca 0,25 0,5-1,2 10-14
(insulin lispro)
Humalog Mix 50 ca 0,25 0,5-1,2 10-14
(insulin lispro)
Humulin Mix 30/70 0,5 2-8 24
(insulin humant)
Insuman Comb 25 0,5 2-4 12-19
(insulin humant)
NovoMix 30 0,25 1-4 24
(insulin aspart)
Langverkande
Lantus 2-3 ingen 24
(insulin glargin) tydlig

peak
Levemir 1,5 3-16 24

(insulin detemir)

HumaPen Luxura, Humalog Pen, Humalog Kwik-
Pen, HumaPen MEMOIR, HumaPen Luxura HD
(1/2 E), Autopen

NovoPen 4, NovoPen Junior, NovoRapid FlexPen

OptiPen Pro 1 och 2, Autopen 24, OptiSet,
SoloStar

NovoPen 4, NovoPen Junior
HumaPen Luxura, Autopen

OptiPen Pro 1 och 2, Autopen 24, Insuman Rapid
OptiSet

HumaPen Luxura, Humulin NPH Pen, Autopen
FlexPen, NovoPen 4, NovoPen Junior

OptiPen Pro 1 och 2, Autopen 24, Insuman Basal
OptiSet

HumaPen Luxura, Humalog Mix 25 Pen, Humalog
Mix 25 KwikPen, Autopen

HumaPen Luxura, Humalog Mix 50 Pen, Humalog
Mix 50 KwikPen, Autopen

HumaPen Luxura, Autopen
OptiPen Pro 1 och 2

Insuman Comb 25 OptiSet

FlexPen, NovoPen 4, NovoPen Junior

Autopen 24, OptiPen Pro 1, OptiPen Pro 2,
OptiSet, SoloStar

FlexPen, NovoPen 4, NovoPen Junior

Preparat fér kontinuerlig insulinbehandling (insulinpump)?

Insuman Infusat 1-2 5-8

(insulin humant)

0,5

a. Actrapid finns aven for kontinuerlig tillférsel. Kortverkande insulinanaloger &r ocksa dokumenterade for tillforsel i

insulinpump.

Kortverkande humaninsulin bérjar verka
efter ca 30 minuter, nar maximal effekt ef-
ter 1-3 timmar och verkar under 5-8 tim-
mar. Effekten av kortverkande insulinana-
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loger bérjar 0-30 minuter efter injektion,
nar maximal effekt efter 0,5-1,2 timmar
och har en duration pa 2-5 timmar. NPH-
insulin borjar verka efter 1-2 timmar, nar



maximum efter 4-12 timmar och kan verka
upp till 24 timmar.

I Fass ar tyvérr inte informationen om
verkningsdurationen samordnad, men i
praktiken kan man ridkna med att insulin
av samma typ har samma effekt och dura-
tion, oberoende av tillverkare (se Tabell 3).
De vida intervallen som anges beror dels pa
insulinets dosberoende kinetik, dels pa en
betydande dag-till-dagvariation i insulinab-
sorptionen.

Insulin 4r mycket hallbart, men bor inte
exponeras for stark sol och virme eller
temperaturer < 0° C, da effekten kan avta.
Forsok har visat att insulinlésningar och
suspensioner dr stabila i 30 manader i kyl-
skapstemperatur. Cirka 10% nedgang i akti-
vitet sags efter ca 1,5 ar i rumstemperatur.

Patienterna bor rekommenderas att forva-
ra insulinforradet i kylskap. Den penna eller
insulinflaska man for tillfillet anvénder kan
dock forvaras i rumstemperatur. Insulinflas-
kor bor inte anvindas langre tid 4n 4 veckor,
pga risken for bakteriekontamination vid
upprepade stick genom gummimembranen.

I praktiken intraffar ytterst sillan infek-
tioner pa injektionsstillet. Undantaget ar
vid kvarliggande néal, som vid behandling
med insulinpump. Da motiverar bl a infek-
tionsrisken byte av nal och injektionsstélle
varannan till var 3:e dag.

Lokala reaktioner

Lokal insulinéverkénslighet kan ibland fore-
komma, 6vergaende i samband med start av
insulinbehandling. Insulinallergi av IgE-typ
och med urtikaria dr mycket ovanligt.

Lipohypertrofi, dvs fettkuddar till foljd av
insulins stimulerande effekt pa fettvavstill-
vixt, kan vara ett problem. Det kan undvi-
kas om injektionsstillena varieras. Lang-
sammare insulinabsorption i fettkuddarna
kan ge fordrojd effekt av kortverkande insu-
lin. Lipohypotrofi &r mycket ovanligt idag
eftersom bara hogrenat insulin anvénds.

Injektionsteknik
Vanligen injiceras kortverkande insulin i
underhudsfettet pa buken och basinsulin
hogt glutealt eller pa laret. Man utnyttjar
den snabbare absorptionshastigheten i buk-
en for att fa insulinets verkan att samman-
falla med glukosstegringen efter maltid.
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Uppfoljning o

Kontrollintervall enligt vardprogram/

individbehov, minst arligen

Livsstil — Fysisk aktivitet, matvanor, rékning

och viktutveckling

Individuell probleminventering, hypo-

glykemier, behandlingsplan

Livskvalitet, information, rad och motivation

Glukoskontroll (HbA, ) inkluderande egna

glukoskontroller

Ogonbottenundersdkning, efter behov

minst vartannat ar

Kontroll av mikro-/makroalbuminuri,

P-kreatinin och P-lipider arligen

Blodtryck och fotundersékning

(monofilament) vid varje besok,

minst arligen

e Symtom eller tecken pa kardiovaskular sjuk-
dom (EKG nér indicerat)

Vid injektion i buk och lar bor alltid ett hud-
veck lyftas upp, eftersom maéanga (speciellt
yngre mén) har ett sa tunt underhudsfettla-
ger att insulinet l4tt hamnar intramusku-
lart. Intramuskulér injektion ger snabbare
insulinabsorption med risk for hypoglykemi
och alltfor kort duration.

Vid injektion i "stussens” 6vre del kan in-
jektionen ges vinkelrédtt mot huden, efter-
som underhudsfettets tjocklek ar tillrackligt
for att inte riskera intramuskulér injektion.

Hjalpmedel for
injektioner och egenkontroll
Insulinpennor, kanyler och sprutor for en-
gangsbruk dr kostnadsfria hjalpmedel lik-
som vissa desinfektionsmaterial. For glu-
kostestning dr dock handtvitt med tval och
vatten tillfyllest. Praxis &r dessutom att allt
farre patienter anvinder desinfektion av
injektionsstéllet. Detta har inte hojt risken
for lokala infektioner, som i praktiken &r i
det ndrmaste obefintlig. Férteckningar 6ver
vilka hjdlpmedel som &r kostnadsfria kan

erhallas via apotek.

Synskadade kan oftast anvénda idag fore-
kommande insulinpennor.

Glukosmitare med "rést”, som anger glu-
kosvirde, kan efter ansékan erhallas som
handikapphjédlpmedel.
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Kvarliggande Insuflon-nél, som byts re-
gelbundet, dr for vissa patienter en virde-
full hjalp och kan erhéllas kostnadsfritt.

Diabeteskontroller

De regelbundna ldkar- eller diabetessjuk-
skoterskekontrollerna vid diabetes skall
omfatta en individuell radgivning och ut-
bildning i egenvard, anpassad till patient-
ens behov, forutsédttningar och erfarenheter.
En stor del av diabetesutbildningen kan
med fordel meddelas i grupper om 6-8 del-
tagare. Diabetesskola vid typ 1-diabetes
har en lang tradition.

Inom primérvarden borjar nu liknande
verksamhet for personer med typ 2-diabe-
tes att viaxa fram. Det dr angeléget att i for-
sta hand utforma sddan strukturerad un-
dervisning for personer med nyupptéckt typ
2-diabetes. Undervisningen bér omfatta ett
flertal undervisningstillfillen dar basal
kunskap om diabetes och dess behandling
meddelas. Utformningen av gruppundervis-
ning far ske utifran lokala forutsédttningar
och bor formedlas av personer med pedago-
gisk utbildning.

Malséttning med behandlingen bor utgé
ifran rekommendationerna i terapiavsnitten
men formuleras i samrad med patienten.
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Preparat’

Insuliner/analoger (100 E/ml)

Snabbverkande

Humaninsulin (snabbverkande)
Actrapid Penfill Novo Nordisk, cylinderampull
5x3 ml
Humulin Regular Lilly, injektionsflaska 10 ml,
cylinderampull 5x3 ml
Insuman Infusat sanofi-aventis, cylinderampull
5x3,15 ml
Insuman Rapid sanofi-aventis, cylinderampull
4x3 ml
Insuman Rapid OptiSet sanofi-aventis, forfylld
injektionspenna 4x3 ml

Insulin aspart (snabbverkande)
NovoRapid Novo Nordisk, injektionsflaska 10 ml
NovoRapid FlexPen Novo Nordisk, forfylld injek-
tionspenna 5x3 ml
NovoRapid Innolet Novo Nordisk, forfylld injek-
tionspenna 5x3 ml
NovoRapid Penfill Novo Nordisk, cylinderampull
5x3 ml

Insulin lispro (snabbverkande)
Humalog Lilly, injektionsflaska 10 ml, cylinder-
ampull 5x3 ml
Humalog KwikPen Lilly, forfylld injektionspenna
5x3 ml
Humalog Pen Lilly, forfylld injektionspenna
5x3 ml

Insulin glulisin (snabbverkande)
Apidra sanofi-aventis, injektionsflaska 10 ml,
cylinderampull 5x3 ml

Medellangverkande med snabb effekt
Humaninsulin (medelldngverkande med snabbt
insdttande effekt)
Humulin Mix 30/70 Lilly, cylinderampull 5x3 ml
Insuman Comb 25 sanofi-aventis, cylinderampull
4x3 ml
Insuman Comb 25 OptiSet sanofi-aventis, for-
fylld injektionspenna 4x3 ml
Insulin aspart (medellangverkande)
NovoMix 30 FlexPen Novo Nordisk, forfylld
injektionspenna 5x3 ml
NovoMix 30 Penfill Novo Nordisk, cylinder-
ampull 5x3 ml
Insulin lispro (medelldngverkande)
Humalog Mix25 Lilly, injektionsflaska 10 ml,
cylinderampull 5x3 ml

1. Aktuell information om parallellimporterade forpack-
ningar och generika kan fas via apotek.
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Humalog Mix25 KwikPen Lilly, forfylld
injektionspenna 5x3 ml

Humalog Mix25 Pen Lilly, forfylld injektions-
penna 5x3 ml

Humalog Mix50 Lilly, cylinderampull 5x3 ml
Humalog Mix50 KwikPen Lilly, forfylld
injektionspenna 5x3 ml

Humalog Mix50 Pen Lilly, forfylld injektions-
penna 5x3 ml

Medellangverkande

Humaninsulin (medelldngverkande)
Humulin NPH Lilly, injektionsflaska 10 ml,
cylinderampull 5x3 ml
Humulin NPH Pen Lilly, insulinpenna 5x3 ml
Insulatard FlexPen Novo Nordisk, forfylld injek-
tionspenna 5x3 ml
Insulatard Penfill Novo Nordisk, cylinderampull
5x3 ml
Insuman Basal sanofi-aventis, cylinderampull
4x3 ml
Insuman Basal OptiSet sanofi-aventis, forfylld
injektionspenna 4x3 ml

Langverkande
Insulin glargin
Lantus sanofi-aventis, cylinderampull 5x3 ml
(OptiClik, OptiPen), forfylld injektionspenna
(OptiSet) 5x3 ml, injektionsflaska 10 ml
Insulin detemir
Levemir Novo Nordisk, cylinderampull 5x3 ml,
forfylld injektionspenna 5x3 ml

Perorala diabetesmedel

Alfa-glukosidashammare

Akarbos
Glucobay Bayer HealthCare, tabletter 50 mg,
100 mg

Biguanidderivat

Metformin
Glucophage Merck, tabletter 500 mg, 850 mg,
1000 mg
Metformin Flera fabrikat, tabletter 500 mg,
850 mg

Sulfonureider
Glibenklamid
Daonil sanofi-aventis, tabletter 1,75 mg, 3,5 mg
Glibenklamid Recip Recip, tabletter 1,75 mg,
3,5mg
Glimepirid
Amaryl sanofi-aventis, tabletter 1 mg, 2 mg,
3mg, 4 mg
Glimepirid Flera fabrikat, tabletter 1 mg, 2 mg,
3mg, 4 mg
Glipizid
Mindiab Pfizer, tabletter 2,5 mg, 5 mg
Tiazolidindioner (glitazoner)

Rosiglitazon
Avandia GlaxoSmithKline, tabletter 4 mg, 8 mg
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Pioglitazon
Actos Lilly, tabletter 15 mg, 30 mg, 45 mg

Ovriga perorala diabetesmedel
Nateglinid
Starlix Novartis, tabletter 60 mg, 120 mg,
180 mg
Repaglinid
NovoNorm Novo Nordisk, tabletter 0,5 mg,
1 mg, 2 mg
Sitagliptin
Januvia MSD, tabletter 100 mg
Vildagliptin
Galvus Novartis, tabletter 50 mg

Kombinationspreparat

Rosiglitazon + glimepirid
Avaglim GlaxoSmithKline, tabletter 4 mg/4 mg,
8 mg/4 mg

Rosiglitazon + metformin
Avandamet GlaxoSmithKline, tabletter 1 mg/
500 mg, 2 mg/500 mg

Sitagliptin + metformin
Janumet MSD, tabletter 50 mg/850 mg, 50 mg/
1000 mg

Vildagliptin + metformin
Eucreas Novartis, tabletter 50 mg/850 mg,
50 mg/1 000 mg

Ovriga diabetesmedel

Exenatid
BYETTA Lilly, forfylld injektionspenna 5 mikrog/
dos, 10 mikrog/dos
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