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HVA SKAL JEG SNAKKE OM?

* Hva er diabetes?
* Hvaerinsulin?

* Forekomst

* Risikofaktorer

* Symptomer

* Forebygging

* Behandling

* Kontroller og senkomplikasjoner
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https://youtu.be/dddzaMNSpJ8
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DIABETES UNDERGRUPPER

* Diabetes type 1 Diabetes type 2

e Autoimmun sykdom * Insulin virker darligere (resistens) og/eller

* Kroppens immunforsvar oppfatter de redusert insulin produksjon
insulinproduserende cellene i

bukspyttkjertelen som fremmede og e Ofte langsom utvikling av symptomer

gdelegger de e Kan til en viss grad forebygges, reguleres og
+ Ofte rask utvikling av symptomer Eeflz:]nclicljes med vekttap, fysisk aktivitet og
ostho

e Kan ikke forebygges
Y&g « Oftest voksne > 40 ar

e Alle aldre, oftest barn/ungdom/yngre voksne
/ung /yne * Medikamentell behandling blir ofte

* Ma behandles med insulin ngdvendig
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HVA ER INSULIN?

Eksokrin pankreas
(acinarceller og dukter)

Rede blodceller

Nzerbilde av
langerhansk ey

Bukspytt-

kjertelen

Alfacelle Betacelle  |Deltacelle
(Utski "er {Urski "er [UISI(" |El' Lilly insulinkompendium, 2016
glukagon) insulin) somatostatin)
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" Glukose Blodomlapet

HO
CH
Insulin
HO
' on . GLUT4
Glukose- Insulin-
: transporter reseptor
Celler i perifert vev
(Muskel, fett, lever) +
A\ "

Insulinstimulering

liaaior t T kY
@ ;ﬁﬂgiﬁ;;ﬂ:ﬁ;g I.-::n5||5ik'rige effekter av
LAGRING & insu insi'imu|ering:

som glykogen N Genregulering, cellevekst
OMDANNING

Al til fett

- FORBRENNING ?
energi /

ATP

Lilly insulinkompendium, 2016
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INSULINMANGEL F@RER TIL...

(ots of qlusse *
(b 3 (F\diPuSe_ hesu e : L\?D\:‘;:B\
€ 5 Y
- Q > ‘gp;\' Couses Wegwnt
O LS Loss
s o ‘ o
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Turination= T dration_
/ N

osmotical I‘g achve

Lilly insulinkompendium, 2016
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SYMPTOMER

* Symptomene oppstar fordi gf
insulin ikke virker og/eller @
1 Wounds
man g I er Freguen‘;rination, that:g; It
Blurry vision.
ﬁ%ﬁ:}?
. ”-’?Eﬂ
* Symptomene kan variere < \j;f;fg
avhengig av blodsukkerniva - =
Taginal | | | <
* Vanligste symptom ved e
diabetes type 2 er slapphet .  panr st
og tretthet

https://youtu.be/c76TtwK7Cdo
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ANDRE DIABETES TYPER

* Svangerskapsdiabetes
* Fastende blodblodsukker: > 5,3 mmol/I til og med 6,9 mmol/I
e eller 2-timersverdi:  >9,0 mmol/I til og med 11,0 mmol/I

« MODY (Maturity Onset Diabetes of the Young)

* LADA (Latent Autoimmun Diabetes of the Adult)
* + autoantistoffer

* Sekundaer diabetes
* Operasjon/fjerning av bukspyttkjertel
* Hgyt kortisol (legemidler, sykdom)
* Hoyt stoffskifte
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DIAGNOSTIKK AV DIABETES

 HbAlc 248 mmol/mol (6,5 %), eller

* fastende blodsukker >7,0 mmol/L, eller

* blodsukker 211,1 mmol/L to timer etter en sukkerbelastningstest (oral glukose
toleranse test)

 HBAI1c bgr primeert brukes for a stille diabetes diagnosen

* HVIS PASIENTEN HAR TILFELDIG BLODSUKKER 2 11,1 MMOL/L OG
SYMPTOMER PA DIABETES ER DET IKKE BEHOV FOR NY PR@VE
FOR DIAGNOSEN STILLES

oee VESTRE VIKEN
[ )



DIABETES | NORGE

300000 NI Kjent diabetes * Omtrent 270 000 har diagnostisert
B Udiagnostisert diabetes diabetes
50000 - * Dvs ca 5% av befolkningen
* | tillegg omtrent 60 000 med uoppdaget
diabetes
o .
£ 200000+ e Diabetes type 1 ca 25 000
ke * 0,4% av befolkningen
= 150000- * (Pkende forekomst
©
g * Omtrent 400 nye under 18 ar
1000004 * Ukjent antall over 18 ar, trolig
rundt 200
500004 * Diabetes type 2
* Mellom 14-18 000 nye diagnostiert
| — sri

Type 1-diabetes Type 2-diabetes

Stene et al, 2020
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Helsedirektoratet.no < Nasjonale faglige retningsinjer < Diabetes < Upprglging, utredning og organisering...

Nasjonal faglig retningslinje for diabetes

Oppfwalging, utredning og organisering av

= Innholdsfortegnel

diabetesomsorgen

e Pasienter med diabetes type 1 ber tilbys tverrfaglig oppfelging av
spesialisthelsetjenesten

— Oppfolging ma tilpasses den enkeltes behov, men minst én konsultasjon
per ar

* Oppfelging og behandling av pasienter med diabetes type 2 foregar som
hovedregel hos fastlegen

e Pasienter med darlig blodglukosekontroll eller kompliserendetilleggs-sykdom bgr
henvises til det tverrfaglige kompetanseteamet (diabetesteam) i
spesialisthelsetjenesten

 Barn og unge under 18 ar med diabetes fglges opp og behandles pa
barneavdelinger
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BUKSPYTTKJERTELEN
Redusert insulin-produksjon

MAGE-TARM KANALEN

HVA SKJ ER Nedsatt mengde tarmhormon
VED DIABETES

MUSKULATUR

TYPE 2? @kt insulinresistens

Redusert blodsukkeropptak

FETT
@kt insulinresistens

NYRER
@kt opptak av sukker
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Relative volume

HVA SKJER VED DIABETES TYPE 2?

Increase of pB-cell volume
to compensate
insulin resistance

Deterioration of p-cell function

due to “lipotoxicity”

Overeating
and obesity Insulin resistance
Pt N -
Onset of diabetes
200 Y — |
Deterioration of p-cell function
150 v and decrease of p-cell volume
l due to “glucose toxicity”
100
s Remaining
20 - T~ p-cell function
i _\_\_\-_\_H_h"———__
0 I I | i I | l [ [ e—
-15 -10 -5 0 5 10 15 20 25 30

Kaneto H, Matsuoka TA: Down-regulation of pancreatic transcription factors and
incretin receptors in type 2 diabetes. World journal of diabetes 2013;4:263-269

oo e VESTRE VIKEN
[ )




RISIKOFAKTORER FOR DIABETES TYPE 2

* Overvekt og/eller fysisk inaktivitet

* 4/5 som diagnostiseres med diabetes
type 2 er overvektige

oo e VESTRE VIKEN
[ )



RISIKOFAKTORER FOR DIABETES TYPE 2

» Overvekt og/eller fysisk inaktivitet

* Etnisitet (Asia eller Afrika)

* |kke funnet ett enkelt gen grvestoff), men flere gener som
sammen gker risiko for diabetes type 2

* Dersom du har en forelder med diabetes type 2 har du
40% risiko for a utvikle diabetes type 2

* Dersom begge dine foreldre har diabetes type 2 har du
80% risiko for a utvikle diabetes type 2
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RISIKOFAKTORER FOR DIABETES TYPE 2

* Overvekt og/eller fysisk inaktivitet

* Etnisitet (Asia eller Afrika)

* Arv

* Tidligere svangerskapsdiabetes
* Polycystisk ovariesyndrom

* Kjent hjerte-kar sykdom

* Kjent forhgyet blodtrykk

e Sgvapne-syndrom

* (Pkende alder
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Whiting DR et al: IDF diabetes atlas: global estimates of the prevalence of
diabetes for 2011 and 2030. Diabetes research and clinical practice
2011;94:311-321

2019

1 AV 11 VOKSNE
HAR DIABETES

1,5 MILL D@DSFALL
SKYLDES DIABETES

10% AV
HELSEBUDSJETTET
GLOBALT
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BLODSUKKERSENKENDE LEGEMIDLER | NORGE

7.0
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- 6.0
@
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o0 —@—— Alder 30-89 ar
0.0- —®—— Alle aldre

I I I I
S X e XD

Reseptregistret, 2009-2020
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HVILKE BLODSUKKERSENKENDE LEGEMIDLER BRUKES?

Blodsukkersenkende legemidler unntatt insulin

Alle blodsukkersenkende legemidler

250000 - Metformin Insulin
225000 - Sulfonylurea 000 —— Orale kombinasjonspreparater
_____ DPP-4-hemmere —— —— — GLP-1-analoger

200000 7] SGLT-2-hemmere
o 175000-
% 150000 -
0
S 125000+
< 100000 -

75000 -

50000 — ————————

Reseptregistret, 2004-2020
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ANDEL DIABETES TYPE 2 PASIENTER SOM BRUKER INSULIN?

Input cohort data for estimating reduction in HbA ;. necessary to achieve treatment targets, and baseline proportion of people with type 2 diabetes treated with insulin, among those diagnosed

People with type 2 Mean HbA . (95% Percentage of people treated with insulin, among Mean bodyweight, kg (95%

diabetes
US National Health and Nutrition Examination Survey 1441 2009-14

US National Institutes of Health Global Health Centers of Excellence surveys 1842 2012
from South Africa

US National Institutes of Health Global Health Centers of Excellence surveys
from India

South Africa National Health and Nutrition Examination Survey

UK National Health Service National Diabetes Audit

Indian Jaipur Diabetes Registry 2014
Swedish National Diabetes Register 2016
Danish Adult Diabetes Registry 2 2014-15

Turkish Nationwide survey of Glycemic and Other Metabolic Parameters of 2017
Patients with Diabetes Mellitus

China Health and Nutrition Study 22 1999-
2015

DiabCare study of the Philippines 77 2008
Japan National Health and Nutrition Survey 2016
Korea National Health and Nutrition Examination Survey 2010-12

Joint Asia Diabetes Evaluation Registry 2007-12

References for each cohort dataset are provided in the appendix . NA=not available.

centiles)
7-4% (5:2-12.2)

9.1% (5-4-14.6)

8.7% (5-5-13.4)

7.7% (5-4-12-8)
7.3% (5-1-12-1)
9.0% (6-3-14-8)
8-4% (6-1-10-1)
7-7% (5-4-12-7)

7.5% (5-3—12.4)

7.8% (5:2-12.7)

8-0% (5-6-13-2)
7.2% (5-0-11-8)
8.2% (5-7-13-5)

7.7% (5-4-12.7)

those diagnosed

22.2%

centiles)
89.5 (53-7-148.2)

83-0 (51-0-125.0)

67-9 (43.0-98.2)

78.0 (44-0-116-6)
803 (48-1-133-0)
60-4 (30-6-101-2)
75.6 (48:5-102-7)
70.9 (33-9-123-5)

84.7 (52:2-117-2)

655 (45-2-90.0)

585 (36-2-85.9)
59.5(32-2-90-4)
66-0 (38-5-93.7)

76-8 (58-4—90-0)

Basu S et al. Estimation of global insulin use for type 2 diabetes, 2018—-30: a microsimulation
analysis. Lancet diabetes & endocrinology, 2019, 7, 25-33
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ANDEL DIABETES TYPE 2 PASIENTER SOM BRUKER INSULIN?

Input cohort data for estimating reduction in HbA ;. necessary to achieve treatment targets, and baseline proportion of people with type 2 diabetes treated with insulin, among those diagnosed

People with type 2 Years Mean HbA . (95% Percentage of people treated with insulin, among Mean bodyweight, kg (95%
diabetes ” centiles) those diagnosed centiles)

US National Health and Nutriti aminati ren ) 7. 5 8 29905 20. .7_148.2)

US National Iy
from South :

US Nationa
from India

South Afric:

UK Nationa

g™  Anslaes at ca 7,5% av pasienter alle pasienter med

Swedish Na

diabetes type 2 behandles med insulin

Japan National
Korea National Health and Nutrition Examination Survey 2010-12 8-2% (5-7-13-5) . 66-0(38-5-93.7)

Joint Asia Diabetes Evaluation Registry 2007-12  7.79% (5-4-12.7) 76-8 (58-4-90.0)

References for each cohort dataset are provided in the appendix . NA=not available.

Basu S et al. Estimation of global insulin use for type 2 diabetes, 2018—-30: a microsimulation
analysis. Lancet diabetes & endocrinology, 2019, 7, 25-33
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FOREBYGGING DIABETES TYPE 2

WHO anslar at 90% av
diabetes type 2 kan forebygges

giennom endringer i kosthold
og pkning i fysisk aktivitet
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BEHANDLINGSMAL VED DIABETES TYPE 2

Hindre alvorlig
hyperglykemi og non- Forebygge
ketotisk diabetes senkomplikasjoner
hyperglykemi

Redusere symptomer

knyttet til
hyperglykemi

K Blodsukker

Fastende mellom 4,5-7
Ikke fastende mellom 4-10

. HbAlc

for de fleste er malet rundt 53 mmol/mol (7,0%)

tidlig i forlgpet kan malet settes lavere (48 mmol/mol = 6,5%)

malet kan ogsa settes hgyere ved f eks blodsukker-svingninger, tendens til lavt blodsukker, langvarig
sykdom, kjent hjerte- karsykdom og/eller redusert nyrefunksjon (53-64 mmol/mol = 7,0-8,0%)

for personen pa sykehjem, ved reduserte leveutsikter settes blodsukkermalet til under 12-14

. dvs i et omrade hvor man ikke far symptomer pa hgyt blodsukker

~




BLODSUKKER KONTROLL — HbA1c

Sjennomenittiia  HbAic HbALE (%)
¢ Sler noe Om 13,4 mmol/l 86 mmol/mol 10 %
gjennomsnittlig 11,8 mmol/I 75 mmol/meol 9 %
blodsukker siste 6-8 uker
10,2 mmol/l 64 mmol/mol 8 %
* Personer uten diabetes
vanligvis verdier opp til 42 8,6 mmol/ 53 mmol/mol 7 %

7,0 mmol/I| 42 mmol/mol 6 %

* Velregulerte personer

med diabetes verdier opp
til 53
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Blodsukkersenkende behandling

ved diabetes type 2

Opplzering, motivasjon, sunt kosthold, fysisk aktivitet
og vekireduksjon ved overvekt gjennom hele forlgpet

Monoterapi Metformin

Bivirkninger Gastrointestinale/Laktacidose

Risika for hypoglykemi Lav
Vektpavirkning Noytral/liten reduksjon
Redusert nyrefunksjon Dosereduksjon ved eGFR<45, seponeres ved eGFR<30

Metformin+ Kombinasjonshehandling'

Pasient MED kjent hjerte- og
Pasient UTEN kjent hjerte- og karsykdom karsykdom og/eller med
nyreaffeksjon
Sulfonyl- | DPP4- GLP1- SGLT2- GLP1-
Legemiddelklasse® | urea hemmer analog SGLT2-hemmer Basalinsulin | hemmer analog
Bivirkninger Fi Fa Kvalme, Genital infeks-  Hypoglykemi, | « Ved etablert eller hay risike
gastro- jon, dehydrering, vektekning for hjertesvikt, eller etablert
intestinale  ketoacidose nyreaffeksjon: Vurder en
5 SGLT2-hemmer
:\sﬂm for . Moderat Lav Lav Lav Hay - Ved stablert hjerte- og
ypogykemi karsykdom: Vurder en SGLT2-
Vektpavirkning Liten gkning | Ingen Moderat Moderat Moderat ekning | hemmer eller GLP1-analog
reduksjon  reduksjon med dokumentert effekt pd
kardiovaskulaere endepunkter
Redusert Farsiktighet ved eGFR < 30, se preparat- Se preparat- Dose reduksjon | Se preparat-  Farsiktighet
nyrefunksjon omtale (SPC) for de ulike legemidlene omtale (SPC) kan vaere nad- | omtale (SPC) ved eGFR < 30,
for de ulike vendig fordeulike  sepreparat-
S6LT2-hemmere S6LT2- omtale (SPC)
vedr eGFR-verdi hemmere for de ulike
for oppstart. vedr legemidlene
Seponeres ved eGFR-verdi
eGFR<30 for oppstart.
Seponeres
Se «Vger varsomy i kap. 8 «Nyresykdom ved diabetes» ved eGFR<a0
i retningslinjen
Kommentar Fortrinnsvis | Velgetlege- | Legemiddelgruppen er seerlig  Foretrukket Velg et legemiddel som har
Glimepirid | middel som har | egnet ved overvekt/fedme ved behov dokumentert effekt pa hjerte
dokumentert for betydelig og kar hendelser og/eller nyre-
sikkerhet i reduksjon av hendelser
langtidsstudier blodsukker
AN

Oppleering, motivasjon, sunt kosthold, fysisk aktivitet og vektreduksjon ved overvekt gjennom hele forlopet
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LIVSTILSENDRINGER DIABETES TYPE 2
* Reykeslutt

* Fysisk aktivitet
e Daglig MINIMUM 30 MINUTTER

* Ukentlig minimum 150 minutter med fysisk aktivitet
* Bade gunstige effekter av styrke- og utholdenhets trening

* Kostholdsendringer

* Vektreduksjon
* > 5% ved overvekt/fedme
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DIRECT STUDIEN
REMISJON AV DIABETES TYPE 2 VED LIVSSTILSENDRINGER

100~ Odds ratio per kg weight loss 132, 95% (1 1-23-1-41;

p<0-0001 86%
§ 8-
E ~
il
~
g5
J £
5ﬂ 40 34%
5
o
o
= 204
7%
0%
0
0 <5 5-10 10-15 =15

Weight loss at 12 months (kq)
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REMISJON AV DIABETES TYPE 2 VED LIVSSTILSENDRINGER

100~ Oddsratio per kg weight loss 1-32, 95% (1123141,

p<0-0001 86%
§ 80
i N N Etter 24 mndr
i3 oppnadde 11% i
35 a4 intervensjonsgruppen
P ow vekttap pa > 15 kg

=]
=]
==

0 | < o510 109 A
Weight loss at 12 manths (kg)
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BUKSPYTTKJERTELEN
Redusert insulin-produksjon

METFORMIN

LEVEREN
@kt sukker-produksjon

Redusert produksjon av

sukker MAGE-TARM KANALEN
Nedsatt mengde tarmhormon

Dkt felsomhet for insulin |

muskulatur og forbedret ¢kMUSKIULATUR

t insulinresistens
opptak av blodsukker Redusert blodsukkeropptak
Forsinket opptak av FETT
sukker/karbohydrater @kt insulinresistens

NYRER
@kt opptak av sukker
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Blodsukkersenkende behandling

ved diabetes type 2

Opplzering, motivasjon, sunt kosthold, fysisk aktivitet
og vekireduksjon ved overvekt gjennom hele forlgpet

- S |

Monoterapi Metformin

Bivirkninger Gastrointestinale/Laktacidose
Risika for hypoglykemi Lav

Vektpavirkning Noytral/liten reduksjon

Redusert nyrefunksjon Dosereduksjon ved eGFR<45, seponeres ved eGFR<30

Metformin+  Kombinasjonshehandling"

Pasient MED kjent hjerte- og
Pasient UTEN kjent hjerte- og karsykdom karsykdom og/eller med
nyreaffeksjon
Sulfonyl- | DPP4- GLP1- SGLT2- GLP1-
Legemiddelklasse® | urea hemmer analog SGLT2-hemmer Basalinsulin | hemmer analog
Bivirkninger Fi Fa Kvalme, Genital infeks-  Hypoglykemi, | « Ved etablert eller hay risike
gastro- jon, dehydrering, vektekning for hjertesvikt, eller etablert
intestinale  ketoacidose nyreaffeksjon: Vurder en
5 SGLT2-hemmer
:\sﬂm for . Moderat Lav Lav Lav Hay - Ved stablert hjerte- og
ypogykemi karsykdom: Vurder en SGLT2-
Vektpavirkning Liten gkning | Ingen Moderat Moderat Moderat ekning | hemmer eller GLP1-analog
reduksjon  reduksjon med dokumentert effekt pd
kardiovaskulaere endepunkter
Redusert Farsiktighet ved eGFR < 30, se preparat- Se preparat- Dose reduksjon | Se preparat-  Farsiktighet
nyrefunksjon omtale (SPC) for de ulike legemidlene omtale (SPC) kan vaere nad- | omtale (SPC) ved eGFR < 30,
for de ulike vendig fordeulike  sepreparat-
S6LT2-hemmere S6LT2- omtale (SPC)
vedr eGFR-verdi hemmere for de ulike
for oppstart. vedr legemidlene
Seponeres ved eGFR-verdi
eGFR<30 for oppstart.
Seponeres
Se «Vger varsomy i kap. 8 «Nyresykdom ved diabetes» ved eGFR<a0
i retningslinjen
Kommentar Fortrinnsvis | Velgetlege- | Legemiddelgruppen er seerlig  Foretrukket Velg et legemiddel som har
Glimepirid | middel som har | egnet ved overvekt/fedme ved behov dokumentert effekt pa hjerte
dokumentert for betydelig og kar hendelser og/eller nyre-
sikkerhet i reduksjon av hendelser
langtidsstudier blodsukker
AN

Oppleering, motivasjon, sunt kosthold, fysisk aktivitet og vektreduksjon ved overvekt gjennom hele forlopet
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METFORMIN FORSTEVALGET???

 God blodsukker senkende effekt

e Reduserer HbAlc med 11-22
mmol/mol

* Vektngytral
e Gir ikke lavt blodsukker N AN

Week

N Y |

o] -
L -
-

0 [l == =

Change in HbA, _ (%)

:Fronzo et al, Efficacy of metformin in patients with non-insulin-de-
:ndent diabetes mellitus, 333:541-549. Copyright © 1995
assachusetts Medical Society. Reprinted with permission from
assachusetts Medical Society [6]. To convert values for HbA,, in %
to mmol/mol, multiply by 10.929

Mefformin Control RR RR
Study or subgroup Events Total Events Total Weight M-H, fixed (95% CI) M-H, fixed (95% CI)
Gram et al (2011) [23] 15 184 16 187 7.3% 0.95 (0.49, 1.87) —_—
Hermann et al (2001) [20] 1 18 0 15 02% 2.82(0.12,64.39)
° Holman et al (2008) [21] 81 342 126 411 B23% 0.77 (0.61, 0.98) -
H Hallsten et al (2002) [19] 113 0 14 02% 3.21(0.14,72.55)
* Mulig beskyttende effekt pa Goammmps 1w 4w en omshaw
Rachmani et al (2002) [27] 51 195 53 198 24.0% 0.98 (0.70, 1.36) -
h . e rte ka re UKPDS (1998) [12] 33 268 31 269 141% 1.07 (0.67, 1.69) —_
J Total (95% CI) 1214 1288 100.0% 0.89 (0.75, 1.06) 4
Total events 186 230
Heterogeneity: ¥2 = 3.50, df=6 (p= 0.74); I>= 0% k + - 4
® UKPDS, 1998 genei (b ) : 0.01 0.1 1

Test for overall effect: £=1.33 (p=0.18)
Favours (metformin)  Favours (control)

Fig. 5 Forest plot showing the effect of metformin on risk of myocardial infarction
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METFORMIN-ANNET

e Bivirkninger fra mage-tarm kanalen

* Kan brukes til pasienter med
* Moderat redusert nyrefunksjon (GFR over 45)
 Stabil, kronisk hjertesvikt

e Skal ikke brukes ved

* Mer alvorlig nyresvikt med GFR under 30-45
e Dehydrering
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Blodsukkersenkende behandling

ved diabetes type 2

Opplaering, motivasjon, sunt kosthold, fysisk aktivitet
og vektreduksjon ved overvekt gjennom hele forlgpet

Monoterapi Metformin

Bi doer Gastrointestinale/Laktacidose
Risiko folg@moglykemi Lav
Vektpavirkning Maoytral/liten reduksjon
Redusert nyrefunks)d Dosereduksjon ved eGFR<45, seponeres ved eGFR<30

Metformin+  Kombinas). “ehandling'

Pasient MED kjent hjerte- og
Pasient UTEN kjent h)3 karsykdom og/eller med
nyreaffeksjon *
Sulfonyl- | DPP4- GL] SGLT2- GLP1-
Legemiddelklasse* | urea hemmer analog SGLT2-herg Basalinsulin | hemmer analog
Bivirkninger F4 Fa Kvalme, SQiaPks Hypoglykemi, |+ Ved etablert eller hoy risike
gastro- i drering,  vektokning for hjertesvikt, eller etablert
intestinale g@#toacic nyreaffeksjon: Vurder en
Risiko for Moderat Lav Lay Lav gy SGLTE-hemmel.
hypoglykemi « Ved etablert hjerte- og
YPog karsykdom: Vurder en SGLT2-
Vektpavirkning Liten pkning | Ingen Moderat Moderat Moder®®@ing | hemmer eller GLP1-analog
reduksjon  reduksjon med dokumentert effekt pa
kardiovaskulzere endepunkter
Redusert Forsiktighe@P¥d eGFR < 30, se preparat- Se preparat- Dose reduksjon | Se [WQgat-  Forsiktighet
nyrefunksjon omitzPC) for de ulike legemidiene omtale (SPC) kan vaere nad- | omtale TSR ved eGFR < 30,
for de ulike vendig for de ulike Qg preparat-
SGLT2-hemmere SGLT2- N (SPC)
vedr eGFR-verdi hemmere for (ke
for oppstart. vedr legemid|@
Seponeres ved eGFR-verdi
eGFR<30 for oppstart.
. . Seponeres
Se Wger varsoms i kap. 8 «Nyresykdom ved diabetess ved eGFR<30
i retningslinjen
Kommentar Fortrinnsvis | Velg et lege- Legemiddelgruppen er serlig  Foretrukket Velg et legemiddel som har
Glimepirid | middel som har | egnet ved overvekt/fedme ved behov dokumentert effekt pa hjerte
dokumentert for betydelig og kar hendelser og/eller nyre-
sikkerhet i reduksjon av hendelser
langtidsstudier bledsukker
N

Opplzering, motivasjon, sunt kosthold, fysisk aktivitet og vektreduksjon ved overvekt gjennom hele forlgpet
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GUNSTIGE EFFEKTER AV A SENKE BLODSUKKERET ©

* 11 mmol/mol (1%) reduksjon i HbAlc reduserer risiko for hjerteinfarkt med 15% over 5-10 (-20) ar

* 11 mmol/mol (1%) reduksjon i HbAlc reduserer risiko for mikrovaskulaere komplikasjoner med 25% over
10 ar
* Mikrovaskulzere vil si de mindre blodkarene — @yne, nyrer, fgtter, genitalia

» Spesifikke blodsukker-senkende medisiner kan ha ytterligere fordeler
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2005-GLP-1 RA
2006-DPP4-hemmer

2013-SGLT2-hemmer

1956-SU 1959-Metformin

1946-NPH insulin .
1970-tallet: insulinpumper 1996: Humalog

2000: Lantus  2015-Tresiba
1922-insulin fgrste gang gitt til menneske

2016-Toujeo

2017-Fiasp
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HOLISTIC PERSON-CENTRED APPROACH TO T2DM MANAGEMENT

PREFERABLY
SELT wilh primury evidence o redating 0D progression
Ubpn SELT Y b paple writh o oG & D0 mliven por 0 7' oece miroied whauld be

Ersure srabegies are in place o debect and Ak ¢ and Mai
S e e d “!-.:_dm.f
O rie Faciar servening and surmilncs [ 5et ingwaalsed weight maragemen| gaaks ]
o medicel wiiion | bl wiractunad
Teipyiutting siuria/ | | ight maraprent
Lipid pwering dch iy pragar
.m Mm’ h’ ﬁ
Astiteaminste | frweightless | sgery
Swatarg ceidlin When choasing glucase-lowaering therapies:
Conzider regreen with bigh-to-wery-high susl
plecone yod weight efficacy

1= hnirican Dabilei hadotiatiof Probisiisaa Practics Domraitbi. 11 Cisfinainde Dasii dad ok Mtagiresl Slanduts ol Mitical Case i Dlabatis- D000 . Diabeitisl i JT27 Jid 1 A5 [Supgl 1[5 106-T0

ALR, hegerlersis-Lorwirling Baipran inbikdlar ARE, kgicincain Fucapion Blackns, ASCHD AFwimicleelc Ladicvascabin Bewase; BF; Bived Frmizie, CED Chearic Kidrwp Doveasr; 0 Lol Lr; oK, d El lar Fillsidicn Rl ELP- 1 AN Blacagor-L ke Feplice -1 Encapies dgasiid; §F, Heail
Fallive; SELTD. Sadiaw-Elacmia Cotramiparies- 1 inhidior: T30, Trpe 1 Diakeles.
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+CKD

Blycaemic Management: Cheasa Achievemant aad Malsiesance of

#GFE = 0 rlirsin per 1.73 e OR approachas that provide tha Wiighi Managemest Gpals:

albuminaria (A ¢ 11 mginmnsl efficacy io achisve goals: Eat Indiwiduabsed waighl st
[3tmgighl These meastranants Matiornia 88 Agentis]incediog [ W masagement geal

s lpmsiata. e COMBINATION theragy Sat provide '

HFrEF or HFpEF miEasare is reguired bo documest CER. adequate EFFICACY bo achi Farwral [Teasyln sdwica: IElersha ewidann
R R —— e | Dt
Consier avpidarce ol ypaglypcaemiaa pirymical artwily praganTe

+LHD fan manimally balerated desa priarity in high-risk ingiwduals
A | Leraicer medication [onzder metabl

PREFERABLY ln genecal, higher efficacy approaches _ for weight lass _ SUFREry
have reater likelibood of achieving
. SELTH with wmu g oy | — - . -
+ASCYD ndicatars of Migh sk — :“' ﬂ' i Eficacy for glucase Lowering Consider regimen with high-tr-sery-high 41
.-n"m.:. mﬁ-tﬂrﬂminm o Mﬁm qlacese and weight etficacy
ELP-1 BA" with EGLTE with e coniiewl
ot e el Tt -
, lasalia EMficacy lor wesghl Ry
;LE:TIH n'll:l.'l'ﬂlnﬂrl t e, Cannk Yery Hight
. ectabn [P Ak Samaguc Tusilie
High: High:
IFHbA_ abewe target, for patiests BLP-1 A [not Listed above), Mettarmin, Dulapluscle. Liraglusice
a0 56U comsider incarporating a SELTHI, Sulforiplarea, T70 Intermediate:
BLP-1 RA & vice veris Inermediate: GLP-18A inat Bsted abavel, SG5LTS
BPP-4 Heutral:
l 1PP-L, Netformin
4 ¥ l +
I adiitional cardiaremal risk reductisn or glycasmic lesering eeded i Hbl, | above target
MCEL Argiolrsa-Carmerting Enryrse inbibilar; D3, ABuminTrabuine Ratio; A1 Angatensin Repeplor Mcker; R50VDL Mbevscienydc Canionmmlar (isease: CEM. Contiumas B scnse Meaitoring: D90 ¢
Twewc Kdney Dnesse: [V Corciommcylar: DL Cardrvmnudor mease: CNTL Carciommscwbar (ki mres Trak DPP-40, Dipegtichl Pepidme-4 inhibiter nEMW [rberaisd (amenlr Tikabua Rade: GP-1 A, [ —
Suragur-lisn Featiche- | Fecrpion dgmind; 4F Heat Falurn HFRF, #nat Falurm with roreed ecian fraction, B, bral Failurs i wdaced fjroban Fracten, B Feplalnation fos buat Faire, "‘"_ tity ’;"ﬁ i . - il —
WA Miajer Ribvees Lanfievascalan Bvevs: B, Wyoeanbial Inkiretion; S0H, Sacial Betuevarans sl SELTT, Sodflen- Slieoss Colrapiperier- Inhibier TILL Trpe 7 Dabefes; TID, Thiscebdinidione. Cormider refemal b suapert sell-etficacy ia schirvement
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BUKSPYTTKJERTELEN
Redusert insulin-produksjon

GLP1-ANALOGER
LEVEREN

@kt insulin-utskillelse @kt sukker-produksjon

MAGE-TARM KANALEN

Redusert sukker-produksjon
Nedsatt mengde tarmhormon

Forbedrer blodsukker opptak MUSKULATUR

@kt insulinresistens

Redusert blodsukkeropptak
Forsinket temming av magesekken

FETT

. . . @kt insulinresistens
Reduksjon i vekt via redusert appetitt,

gkt metthetsfglelse og redusert kalori-

inntak NYRER
@kt opptak av sukker
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GLP-1 ANALOGER

* God blodsukker senkende effekt
 Reduserer HbAlc med 11-16 mmol/mol
* Gir sjelden lavt blodsukker

* Gir ofte vektnedgang

* Reduserer risiko for hjerte-kar sykdom (ved kjent hjerte-kar sykdom)
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SEMAGLUTID (OZEMPIC)

A Primary Outcome

B Nonfatal Myocardial Infarction

1004 100+
50 109 Hazard ratio, 0.74 (95% Cl, 0.58-0.95) e 904 57 Hazard ratio, 0.74 (95% Cl, 0.51-1.08)
9 P<0.001 for noninferiority = P=0.12 blacks
F 809 ?‘ P=0.02 for superiority g 80 4
= 70 i = 70
‘g 6-| £ 34
> 60 54 i > 60
= 0 Semaglutide fir} 2] Semaglutide
s 504 = 504
s 34 H
@ 40 24 9 40 R |
3 30 1 5 301
(‘-ﬂ 0 0 T T T T T T T T T T T T T 1 ; 0 0 T T T T T T T T T T T T T 1
e 204 0 & 16 24 32 40 48 56 64 72 80 88 96 104109 a 204 0 8 16 24 32 40 48 56 64 72 80 8 96 104109
104 104
0 T T T T T T T T 1 T T T T 1 0 T T I T T T T T T T T T T 1
0 8 16 24 32 40 48 56 64 72 80 88 96 104 109 0 8 16 24 32 40 48 56 64 72 80 88 96 104 109
Weeks since Randomization Weeks since Randomization
No. at Risk No. at Risk
Placebo 1649 1616 1586 1567 1534 1508 1479 Placebo 1649 1624 1598 1587 1562 1542 1516
Semaglutide 1648 1619 1601 1584 1568 1543 1524 5emag|utide 1648 1623 1609 1595 1582 1560 1543
C Nonfatal Stroke D Death from Cardiovascular Causes
100 100+
% 5 Hazard ratio, 0.61 (95% Cl, 0.38-0.99) %0 59 Hazard ratio, 0.98 (95% Cl, 0.65-1.48)
7 P=0.04 T P=0.92
— 4 4 . ] 44
g g
% 704 3 Placebo g 70+ 3 Placebo
2 60 S 60
£ 501 Ly £ 50 3
a 407 luti = il
a 14 Semaglutide a 14 Semaglutide
s =
K] 30 K] 30
‘f: 0 T T T T T T T T T T T T T 1 ; O T T T T T T T T T T T T T 1
= 20+ 0 8 16 24 32 40 48 56 64 72 8 8 9 104109 o 20+ 0 8 16 24 32 40 48 56 64 72 80 8% 96 104109
104 10
G T T 1 T I T T T T T T T T 1 C T T T T T T T T T T T T T 1
0 8 16 24 32 40 48 56 64 72 80 88 96 104 109 0 8 16 24 32 40 48 56 64 72 80 88 96 104 109
Weeks since Randomization Weeks since Randomization
No. at Risk No. at Risk
Placebo 1649 1629 1611 1597 1571 1548 1528 Placebo 1649 1637 1623 1617 1600 1584 1566
Semaglutide 1648 1630 1619 1606 1593 1572 1558 Semaglutide 1648 1634 1627 1617 1607 1589 1579

HbAlc fall hhv
1,1% og 1,4% (0,5
og 1,0 mg)

Redusert risiko for
hjerte-kar-degd,
ikke dgdelig
jerteinfarkt, eller
ikke dgdelig slag

Vekttap hhv 2,9 kg
og 4,3 kg
(0,5 mg og 1,0 mg)
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BUKSPYTTKJERTELEN
Redusert insulin-produksjon

SGLT2-HEMMERE
LEVEREN
@kt sukker-produksjon

Reduserer nyrenes opptak av

sukker

o Naeluk MAGE-TARM KANALEN
emmer Na-glukose Nedsatt mengde tarmhormon
kotransporter

MUSKULATUR
@kt insulinresistens
Redusert blodsukkeropptak

FETT

@kt insulinresistens

NYRER
@kt opptak av sukker
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SGLT2 - HEMMERE

Relativt liten blodsukker senkende effekt
* Reduksjon av HbAlc er ca 5 mmol/mol

e @Gir ikke lavt blodsukker

* Kan gi vektnedgang
* 2 kg over 3-6 mndr

* Hjerte og nyre beskyttende effekt
* Godkjent til bruk ved hjertesvikt uten diabetes
* Godkjent til bruk av nyresvikt uten diabetes
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A Primary Outcome
20

Patients with Event (%5)

EMPAGLIFLOZIN (JARDIANCE)

Placebo

Hazard ratio, 0.86 (95.02% Cl, 0.74-0.99)

P=0.04 for superiority Empaglificzin

No. at Risk

6 12 18 24 30 36 42 48
Month

Empagliflozin 4687 4580 4455 4328 3851 2821 2359 1534 3N
Placebo 2333 125 2194 2112 1875 1380 16l 741 166

B Death from Cardiovascular Causes

99 Placebo
s Y
a2
[
¢ 6 )
& Hazard r¥{o, 0.62 (95% Cl, 0.49-0.77) Empagliflozin
£ 5 P<0o0l
H
g "
3 M
& 2
14
c 1 T T T T T T 1
0 6 12 18 24 30 36 42 48
Month
No. at Risk
Empagliflozin 4687 4651 4608 4556 4128 3079 2617 1722 414
Placebo 2333 2303 2280 2243 2012 1503 1281 825 177

C Death from Any Cause

154

Patients with Event (26)

Placebo

Hazard ratio, 0.68 (95% CI, 0.57-0.82)
P<0.001 Empagliflozin

No. at Risk

Empagliflozin 4687
Placebo 2333

Month

4651 4608 4556 4128 3079 2617 1722 414
2303 2280 2243 2012 1503 1281 825 17

D Hospitalization for Heart Failure

9 Placebo
6_
5

Hazard ratio, 0.65 (95% Cl, 0.50-0.85)

P=0.002 Empagliflozin

Patients with Event (%6)
=
1

0 T T T T T T T 1
0 6 12 18 24 30 36 42 43
Month
No. at Risk
Empagliflozin 4687 4614 4523 4427 3988 2950 2487 1634 395
Placebo 2333 2271 2226 2173 1932 1424 1202 775 168

Redusert risiko for
hjerte-kar-ded, ikke
dgdelig
hjerteinfarkt eller
ikke dgdelig slag

32% reduksjon i
risiko for hjerte-kar
dad
(NNT 25)

35% redusert risiko
for hospitalisering
av hjertesvikt
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DAPAGLIFLOZIN (FORXIGA)

Placebo Dapagliflozin
A Primary Outcome B Hospitalization for Heart Failure
1004 Hazard ratio, 0.74 (95% Cl, 0.65-0.85) 1004 30 Hazard ratio, 0.70 (95% Cl, 0.59-0.83)
00 P<0.001 sod 25
X 80 P X 804 20
g 707 -~ g 04 g
S 60 S 604
3 il 3 10 /
£ 504 / £ 50+ -
o o 5
E 404 _; 40+
_: 30, T 1 T T T T ‘_; 30, 0 1 T T T T T T T 1
£ 3 6 9 12 15 18 21 24 £ 0 3 6 9 12 15 18 21 24
a 20+ 6 20
104 10
0 T T T T T T T 1 0 T T T T T T T 1
0 3 6 9 12 15 18 21 24 0 3 6 9 12 15 18 21 24
Months since Randomization Months since Randomization
No. at Risk No. at Risk
Placebo 2371 2258 2163 2075 1917 1478 1096 593 210 Placebo 2371 2264 2168 2082 1924 1483 1101 596 212
Dapagliflozin 2373 2305 2221 2147 2002 1560 1146 612 210 Dapagliflozin 2373 2306 2223 2153 2007 1563 1147 613 210

C Death from Cardiovascular Causes

1005 399 Hazard ratio, 0.82 (95% CI, 0.69-0.98)
90 254
g 80 204
@ 4
§ 70 154
60 ~
£ 50 109 //
s | s =
2 404 —
b 30 0 T T T T T T T 1
g ) 3 6 9 12 15 18 21 24
a 20
] /__4_//,—’——’/:"{_’—"/_'
0 T T T T T T T 1
0 3 6 9 12 15 18 21 24
Months since Randomization
No. at Risk
Placebo 2371 2330 2279 2230 2091 1636 1219 664 234
Dapagliflozin 2373 2339 2293 2248 2127 1664 1242 671 232

D Death from Any Cause

1004 399 Hazard ratio, 0.83 (95% CI, 0.71-0.97)
90 | 25
g 80 20
g 01 o
S 60
2 10
£ 50
5
2 404
s 0
- ol |
E 30 0
S 204
7 %
0 T T T T T T T 1
0 3 6 9 12 15 18 21 24
Months since Randomization
No. at Risk
Placebo 2371 2330 2279 2231 2092 1638 1221 665 235

Dapagliflozin 2373 2342 2296 2251 2130 1666 1243 672 233

Redusert risiko for
hjerte-kar-dgd og
forverring av
hjertesvikt bade
hos pasienter med

og uten diabetes
type 2

(NNT 21)
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BUKSPYTTKJERTELEN
Redusert insulin-produksjon

LEVEREN
DPP4-HEMMERE @kt sukker-produksjon
Hemmer enzymet DPP-4 som normalt
bryter ned tarm-hormonene og gker MAGE-TARM KANALEN
dermed nivaet av aktive tarm-hormoner Nedsatt mengde tarmhormon

(GLP-1 og GIP)

MUSKULATUR
@kt insulinresistens
Redusert blodsukkeropptak

FETT

@kt insulinresistens

NYRER
@kt opptak av sukker
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DPP-4-HEMMERE

* Relativt beskjeden blodsukker senkende A Primary End Point
effekt Hazard ratio, 1.00 (95% CI, 0.89-1.12)
- 149 p20.001 for noninferiority
e Reduserer HbAlc ca. 5-9 mmol/mol 8 1] P-098for superorty
Gi ikk ktokni 5 104 ;—er?plﬁﬂ-;W;in rate: Saxagliptin
® axagliptin, 7.39
Ir | €ve t¢ nlng E 8- Placegbc?.lz%
e Lite bivirkninger 2
-
e Krav om hjerte-kar-sikkerhetsstudier 0 l l l l l
. . 0 180 360 540 720 500
* DPP4 har tilsvarende sikkerhet som Daye
placebo No. at Risk
Placebo 8212 7983 7761 7267 4855 851

Saxagliptin -~ 8280 8071 7836 7313 4920 847
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https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23992601
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23992601

BUKSPYTTKJERTELEN
Redusert insulin-produksjon

LEVEREN
@kt sukker-produksjon

SULFONYLUREA

@kt insulin-utskillelse fra betacellene
MAGE-TARM KANALEN
Nedsatt mengde tarmhormon

MUSKULATUR
@kt insulinresistens
Redusert blodsukkeropptak

FETT
@kt insulinresistens

NYRER
@kt opptak av sukker
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NAR INSULINBEHANDLING VED DIABETES TYPE 2?

NPH-insulin er i retningslinjene et andrevalg pa lik linje med Sulfonylurea, DPP4-hemmere, GLP1-analoger og SGLT2-hemmere

VELGES NAR:

* en ikke har nadd behandlingsmal med andre antidiabetika
* det er bivirkninger ved behandling med andre antidiabetika-grupper

* annen sykdom vanskeliggjor god blodsukker kontroll som:
* steroid behandling
* nyresvikt
* bukspyttkjertelbetennelse
e akutt sykdom

e det er betydelig forhgyet blodsukker og hgy HbAlc;
« fastende blodsukker > 15
* HbAlc > 86 mmol/mol
* ved behov a senke HbAlc > 22

e Start med 6-14 E 1-2 ganger daglig, evt noe hgyere ved hgye fastende blodsukker verdier og overvekt
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NPH-INSULIN

* Fgrstevalg
e MA rulles/vendes minst 10 ganger & hpndfaleten fgr bruk for & sikre god blanding (melkehvitt)

. - Ehﬂ' | \< %
RN

 Eksempler: Humulin, Insulatard
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Sjekk at pennen leverer insulin ved a
sprute ut litt insulin (1-2 E)

Still inn korrekt dose

SUBKUTAN INSULIN-
INJEKSJON med 4 mm kanyle
reduserer risikoen for intra-
muskulzer injeksjon.
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LIPODYSTROFI/SUBCUTANE INFILTRATER

Ved arskontroll skal det ALLTID sjekkes for subkutane infiltrater
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NPH INSULIN OM KVELDEN

Fastende blodsukker MA males daglig
Siste 3 dagers gjennomsnittlige FASTENDE blodsukker brukes til a justere insulin dosen

Dosejustering inntil 2 ganger per uke inntil blodsukker malet er nadd

>10 I +4 E
6-10 I +2 E
4-6 ‘ 0

<4 l -2 E
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NPH INSULIN OM MORGENEN

Blodsukker for middag MA males

Siste 3 dagers gjennomsnittlige blodsukker FGR MIDDAG brukes til 8 justere dosen

> 10 I +4 E
6-10 I +2 E
4,5-6 ‘ 0

<4,5 l -2 E
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BYTTE TIL LANGSOMTVIRKENDE INSULINANALOG

* Hyppige eller alvorlige nattlige episoder med lavt blodsukker
* Store blodsukker svingninger som gjgr at god blodsukker kontroll er vanskelig

 Eksempler: Lantus, Abasaglar, Toujeo, Tresiba
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BLANDINGSINSULINER

* Insulin med middels lang virketid og raskt innsettende effekt
e Kan vurderes ved behov for hurtigvirkende insulin

* Tasiforbindelse med maltid
* Blandes fgr bruk ved a rulle den mellom hendene og/eller vende den forsiktig opp-ned noen pa samme mate

som NPH-insulin
* Humalog Mix25
* NovoMix 30
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INSULIN + GLP-ANALOG

Table 1 Efficacy of once-daily subcutaneous fixed-ratio combination of insulin degludec/liraglutide as add-on therapy to oral antidiabetic drugs
in adult patients with inadequately controlled type 2 diabetes in 26-week, phase III trials and a 26-week extension

Study (treatment Treatment No. of Mean change from BL |BL value| Pts at target HbA . (%)
duration) pts » — t/ﬁ : —
HbA,. (%) FPG (mmol/L)] BW (kg) <7.0 % <6.5 %
Insulin-naive patients
DUAL- [Deg/LIR® + MET + PIO 833 —1.9 [83]==T| —3.62 9.2 —0.5 [87.2]%# | g1t 70t
(26 weeks) [13]  peg? + MET + PIO 413 | —14[83] —3.61 [9.4] 1.6 [87.4] 65 47 ) .
LIR® + MET =+ PIO 414 —13[83] —1.75 [9.0] —3.0 [8741% | 60 41 Gir bedre glykemlsk
DUAL-I extension 1Deg/LIR + MET % PIO 6635 —1.8 [83)F=T| —3.459.2) —0.4 [87.2]%%| 78T 67=" kOI’]tFO“
(52 weeks) 211 [peg + MET + PIO 333 | —14[83] ~3.39 [9.4] 23 [87.4] 63 49
LIR + MET + PIO 313 —1.2 [8.3] —1.67 [9.0] —3.0 8741 | 57 38
DUAL-III IDeg/LIR® + MET &+ PIO + SU 292 —13 (7.8 —2.98 [9.01* 2.0 [95.6] 75% 63* . .
(26 weeks) [18]  GLp.| RAT + MET £ PIO £ SU 146 | —03 [7.7] —0.60 [9.4] 0.8 9551 | 36 23 Gir ikke ve ktoppgang
DUAL-IV IDeg/LIR® + SU + MET 289 —1.5[79)° —2.60 [9.1]° 0.5 [87.2] 798 647
(26 weeks) [191  pr, 4 SU + MET 146 | —05(7.9] —031 [9.1] —1.0[893)F | 29 12
Insulin-experienced patients G i r |kke ¢kt r|Si kO fOf'
DUAL-II IDeg/LIRS + MET 199 —1.9 [87]%* | —3.46 [9.7]* —2.7 [95.4]%#| 60+ 45 h | k .
(26 weeks) [17] peg + MET 199 | —09 [8.8] —2.58 [9.6] 0 [93.5] 23 3 ypoglykemi
DUAL-V IDeg/LIRS + MET 278 — 1.8 [84]% —2.83 [8.9] —1.4 [88.3]¢ | 72¢
(26 weeks) 201 [Gla® + MET 279 \ ~1182] ) 2771891 \ 18[873] ) 47

BL baseline, BW bodyweight, EXE exenatide, FPG fasting plasma glucose. GLP-1 RA glucagon-like protein-1 receplor agonist. HbA . glycated
haemoglobin, IDeg insulin degludec, /Gla insulin glargine, LIR liraglutide, MET metformin, PIO pioglitazone, PL placebo, pis patients, SU
sulfonylurea

# p o< 0.01, %% p < 0.0001 vs. IDeg. T p < 0.0001 vs. LIR, * p < 0.001, * p < 0.0001 vs. IDeg/LIR, ¥ p < 0.001 vs. GLP-1 RA, ® p < 0.001 vs.

PL. ® p < 0.001 vs. IGla
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DIABETES TYPE 2 OG OVERVEKT/FEDME

» Skal gis tilbud om strukturert livvstilsbehandlingsprogram
e Varighet minimum 6 maneder

* Ved valg av antidiabetika vurder GLP-1 reseptor analog eller SGLT-2 hemmer

* Ved KMI > 35 bgr vektreduserende kirurgi vurderes
* Kan ogsa vurderes hos pasienter med lavere KMl
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BARIATRISK KIRURGI
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I I
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ANTIDIABETIKA VED SYKEHUSINNLEGGELSE

 Hovedbehandlingen under sykehusinnleggelse er insulin

 Metformin bgr midlertidig seponeres
* kan beholdes ved GFR er > 45, ingen alvorlig hypoksi, leversvikt eller sepsis, og nar det ikke er planlagt a gi
rentgen kontrastmidler eller generell anestesi
* SGLT2-hemmere bgr midlertidig seponeres
* Pga fare for syreforgiftning (diabetes ketoacidose)
* kan gi urinveisinfeksjon, candidainfeksjon

* Sulfonylurea bgr nulles ved fare for lavt blodsukker
* GLP-1 analoger bgr vurderes seponert
* kan gi kvalme og oppkast

e Glitazoner bgr seponeres
* pga. faren for gpdemer
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HVOR OFTE DIABETES KONTROLL?

* Ved godt regulert diabetes:
« Arskontroll
e Samt 1 kontroll utenom arskontrollen

* For gvrig ma kontroller tilpasses individuelt
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ARSKONTROLL ER MER ENN BLODSUKKER KONTROLL

e Tegn til makrovaskulaere komplikasjoner?
* Hjertesykdom
* Perifer karsykdom
* Hjertesvikt
* Vurder a ta EKG

* Blodtrykk og kolesterol, behandlingsmal:
* Blodtrykk < 135/80
* Total-kolesterol < 4,5
* LDL-kolesterol < 2,5 (ved kjent hjerte-kar sykdom < 1,4-1,8)

e Livssstil
* Rgykeslutt
* Fysisk aktivitet
» Kostholdsendringer
* Vektreduksjon
* >5% ved overvekt/fedme
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DIABETES OG HJERTE-KAR SYSTEM

Tidligere debut hos diabetes pasienter
Mer uttalte areforkalkninger

Blant pasienter innlagt med akutt hjerte-karsykdom har
20% kjent diabetes, 25% har udiagnostisert diabetes og
40% nedsatt blodsukkertoleranse

Risiko relatert til blodsukker kontroll, og ogsa til blodtrykk,
kolesterol og nyresykdom

» 2-3 ganger okt risiko for hjerteinfarkt og hjerneslag
» Darligere prognose etter infarkt
e Opptil 30 ganger gkt risiko for amputasjon

Risiko mest gkt hos kvinner

* Kvinner under 40 ar har 5 x gkt dgdelighet av
koronar sykdom sammenlignet med bakgrunns
befolkningen

Heart Attack

Blood clot

—Cholesterol
plague

Coronary arteries

Healthy muscle

Dying muscle
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STATIN SOM PRIMAR FOREBYGGENDE BEHANDLING VED DIABETES

* Til pasienter mellom 40-80 ar uten kjent hjertekarsykdom
 ved LDL> 2,5
* ved vurdert hgy risiko for hjerte-kar sykdom

e Statin bgr vurderes hos pasienter under 40 ar
* ved vurdert hgy risiko for hjerte-kar sykdom

* Atorvastatin 20mgx 1
* Behandlingsmal < LDL 2,5
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STATIN SOM SEKUNDZAR FOREBYGGENDE BEHANDLING VED DIABETES

* Ved kjent hjertekarsykdom

* Atorvastatin 80 mg x 1
* Behandlingsmal LDL< 1,4
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ARSKONTROLL ER MER ENN BLODSUKKER KONTROLL

e Urinprgve og nyrefunksjon

* Tegn til mikrovaskulaere komplikasjoner?
* Retinopati (gyesykdom)
* Nevropati (nerveskade)
* Erektil dysfunksjon (nedsatt evne til ereksjon)

* Fotter
* Puls
* Monofilament-test
* Vibrasjonssans
e Sar? Trykkpunkter?
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DIABETES NYRESYKDOM

* Nest vanligste arsak til dialyse og
nyretransplantasjon i den vestlige verden
* Nedslag av «sukkrete» proteiner og
forandringer av celle funksjonen — gkt
eggehvite (albumin) -lekkasje gir gkt
mengde albumin i urin

 Ca100i Norge per ar utvikler endestadium
av nyresvikt

* Sees oftest hos de med ikke-optimal
blodsukker kontroll

* HbAlc over 58-64 mmol/mol (7,5-8,0%)

* Reversibel tilstand i tidlig fase ved god
blodsukker og blodtrykks kontroll
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DIABETES OG NYRENE

* Det skal utfgres urinprgve minst 1 gang arlig
* males urin albumin kreatinin ratio (U-AKR)
e kan taes nar som helst pa dagen

e Alle med albuminuri SKAL ha ACE/AT2 blokker da det
beskytter nyrene

<3 Normal
3-29 Moderat albuminuri
30-299 Betydelig albuminuri
>300 Nefrotisk albuminuri
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DIABETES @YESYKDOM

LEAK FLUID
INTO THE RETIMNA
|

MNCORMAL EYE EYE WITH RETINCPATHY

Retinopati er forandringer pa netthinnen som kan gi redusert syn
-lettblgdende blodkar

-nydannelse av blodkar

-arrutvikling
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DIABETES @YESYKDOM

* Netthinnelgsning

* Blgdninger i glasslegemet
* Makula degenerasjon

* Grgnn steer

e Gra steer

* Knyttet til blodsukker kontroll

e Behandling:
* Optimalisere blodsukker kontroll

Vitreous body

* Optimalisere blodtrykks behandlingen

* Behandling utfort av gyelege: laser,
vitrektomi mm
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@YELEGE KONTROLL / DIABETES FOTO

PASIENTGRUPPE FORSTE KOMNTROLLHY PPIGHET UTEN RETINOPATI?
UNDERSSHEELSE
Type 1-diabetas 5 ar eftter diagnosa Arlig/hwert 2. ar, evt. sjieldnere ved stabil plasmaglukosa

| og stabilt blodtrykk

Type 2-diabeatas Ved diagnos=a Arlig/hwert 2. ar, evt. sjeldnere ved stabil plasmaglukosa
og stabilt blodtrykk

Gravide Halst for allar =5 En gang tidlig i svangerskapet ®
tidlig =om mulig

i svagerskapeat
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DIABETES NERVESKADE (NEVROPATI)

1 2 13 B
A

Numbness Stabbing pain Burming pain Sensitivity
especially in arms to touch
and legs
Oftest symmetrisk
Ustphet

Brenning/verking
Prikking/stikking
Nummenhet
Kramper
Trgtthet
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DIABETISK FOT

ISCHEMIA
Reduced Biood Supply

Ulcer

M
DIABETIC FOOT R

Knyttet til blodsukker kontroll og varighet av diabetes

Diabetes nerveskade gir svekket muskulatur som igjen gir hard hud pa
vektbaerende deler av foten og lettere sar

Doblet dgdelig (Helseundersgkelsen i Nord Trgndelag HUNT)

Tverrfaglig team
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DIABETES NERVESKADE (NEVROPATI)

Monofilament test

Vibrasjonssans

Redusert smertesans

Nedsatt ankelrefleks

: o LY
S i
A% o ! {
il |
ey N o ;
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* Mage tarm kanalen:

e Raskt mett, kvalme, oppkast,
smerter, oppblasthet
(gastroparese)

e Diabetes diare
* Redusert appetitt

* Hjerte-kar systemet:

e Blodtrykksfall nar en reiser seg
(ortostatisk hypotensjon)

* Hoyt blodtrykk (hypertensjon)
e Rask puls i hvile (takykardi)

e Pustevansker

e Stumme hjerte-infarkt

O ans=

aQ
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Urinblzaere: Autonomic neuropathy

* Inkontinens
* Urinretensjon,

* Residiverende urinveis
infeksjon

Kjgnnsorganer:
e Erektil dysfunksjon
e Vansker med orgasme

* Tgrre slimhinner
olandcl

e Hud:
o @kt svette ;-ﬁ L -:_"J
* Redusert svette i‘!ﬁ';; .Efigf —
Ia e .
e Torr hud/fotter # 1 r\}fr .
° ¢yne: = a organs
* Problemer med omstilling fra #-.ﬁ%ﬁ_, ;
merk til lyst :
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EREKSJONSSVIKT (EREKTIL DYSFUNKSJON)

* Diabetes nerveskade
 Areforkalkning
* Bruk av blodtrykks medisiner

* Psykiske faktorer

* Knyttet til blodsukker kontroll
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BEHANDLING AV EREKTIL DYSFUNKSJON

d Lablets

i

HEYITRA 5mg [
* Fgrste valg tabletter f
e ca 70% har effekt

* Henvise urolog evt for vurdering
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NYE LEGEMIDLER - TIRZEPATIDE

Tirzepatide, 5 mg —¥— M Tirzepatide, 10 mg —4— M Tirzepatide, 15mg -©- M Semaglutide, 1 mg

A Change in Glycated Hemoglobin Levels from Baseline B Glycated Hemoglobin Level
ETD -0.15 (-0.28 to -0.03), P=0.02 Overall mean baseline
' ' glycated hemoglobin,
ETD -0.39 (-0.51 to -0.26), P<0.001 8.28%
I 1

ETD ~0.45 (-0.57 to ~0.32), P<0.001 85+ | 694 3
0.0 ---paar - - ST S S, < ‘ =
804 N\ -63.9 8
T H \o. E
£ 0.5 ~-5.5 = 3 754 B m58.5 =
'g_ © £ ‘o, A
o E | § 704-------- e F53.0
® 101 109 B ¥ 3
§ E T N~ BrgntrgToI e e - T4 -gn

= T 3 s 5
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g 54 164 B | T 60 so1% 421 &
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£ & > 5.54 -36.6 @
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NYE LEGEMIDLER - ICODEC

A1C Changes Over Time

Observed baseline § 8.0% - |codec

0.0 1 -+ Glargine U100 Primary Endpoint

Statistical Analysis

Estimated mean AIC at
week 26

N7
6.9%

Estimated mean change
from baseline to week 26 in
AlC

1.15%

&
>
<
=
()
8o
c
@
o
()

t | ETD (lcodec - Glargine
U100): -0.18%
12 16
Weeks _ [-0.38; 0.02] oce. 1

p=0.08

No statistically significant difference between treatments in change from baseline to week 26

Full analysis set. Observed data are mean (symbol) £ SEM (error bars) on-treatment without ancillary treatment.
Estimated means, mean change values and ETD with 95% Cl at week 26 derived based on MMRM (trial product estimand).
AlC, glycated hemoglobin: Cl, confidence interval: ETD, estimated treatment difference; MMRM, mixed model for repeatdd measures: SEM, standard error of the mean.
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