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Javsdeklaration

* OL medicinkliniken Alingsas
e Ordf Terapigrupp diabetes, Lakemedelskommiténi VGR
* Arvoderade forelasningar (2021-2023):

o Offentliga och privata vardgivare.

o Vardhogskolor (VGR, Uppsala, Skane, Malardalen m fl)
o Distriktslakarnatverket

o Astra Zeneca

o Boehringer Ingelheim

o Bayer

o Lilly

o Novo Nordisk

* Inga andra uppdrag eller ekonomiska relationer med industrin.
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1. Vad ar HbA1c?

* Hur val speglar det blodsockret egentligen?
* Finns falskt laga eller hoga varden?

2. Hur val speglar HbA1lc risken for komplikationer?
* Relation till njurskador och 6gonskador
* Relation till hjart- karlsjukdom?

3. Hur bestammer man ett individuellt mal?
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HUMAN HEMOGLOBIN

| HbA1 (adultl = vuxen)
s e 2 a- + 2 B-peptider
X * 96-98 %
HbA2 (adult2 = vuxen)
e 2 a+ 2 6-peptider

Oxygen
/ molecules

Hemoglobin

molecule ° 2_3%
blozzdcell HbF (fetalt)
S * 2 0- + 2 y-peptider
Uppbyggt av: e 2-3%
4 st polypeptider (16 kDa)
e 4 st hemegrupper m Fe
Livslangd:
Hemoglobinets uppgift: e Cal2l dagar (4 ménader)

* Binder syre for transport i blodet.
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HbAlc - BLODSOCKER

* Om HbA1 under sin livstid stoter pa en Glukosmolekyl
kan den bindas till hemoglobinet och man sager da att
det “glykosylerats” eller “stagats upp” = CORE = HbAlc.

* HbAlc anges i mmol/mol (promille av HbA1-
molekylerna som ar glykosylerade)

* HbAlc kan anvandas som ett matt pa
blodsockerkoncentrationen under 120 dagar
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P-Glukos - HbA1lc

* Senaste 30 dagarnas P-Glukos bestammer 50% av HbAlc
* Senaste 30-90 dagarnas P-Glukos bestammer 40% av HbAlc
* Senaste 90-120 dagarnas P-Glukos bestammer 10% av HbAlc.
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Omvandla HbA1c

Ange ditt HbAlc enligt IFCC (mmol/mol)

52 2
Ditt HbAlc enligt DCCT
6.90

Ditt HbAlc enligt Mono-S

6.00

Ditt medelblodsocker

8.40
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HbALC

HbA1lc ar inte bara ett matt pa
blodsockerkoncentrationen under 120 dagar

* Vid kort livslangd av réda blodkroppar LAGRE HbA1c
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HbA1C

Vad hander efter en signifikant blodning, vid hemolys
och/eller efter en blodtransfusion?

* Falskt lagt HbA1c
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Hemolys = kortare livslangd

 Thalasemia, sickle-cell anemi. Arftliga sjukdomar vanliga i Afrika soéder
om Sahara.

* Glukos-6-fosfatdehydrogenas-brist (favism), hemolys vid intag av
bondbdna). Vanligt kring Medelhavet, tropiska delarna av Afrika samt
tropiska och subtropiska delarna av Asien.

e Hereditar sfarocytos. En arftlig sjukdom som innebar att de roda
blodkropparna blir mer sfariska och bryts ner i mjalten i stérre
omfattning.

e Autoimmuna sjukdomar (t ex SLE, lymfom, KLL, vissa lakemedel)
e Splenomegali (forstorad mjalte)

* Mekanisk hemolys (t ex hjartklaffar, maratonlopning)
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HbA1C

*Vad hander med HBA1c vid riklig forekomst av fetalt
hemoglobin (HbF) eller andra varianter (HbS, HbC,
HbD och HbE ).
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HbAlC

Tillstand HbAlc

Lag/Hog glukoskoncentration Lagt/Hogt

Kort livslangd pa roda blodkroppar Falskt Lagt
(< 120 dagar)

Om varianter pa Hb (HbA2, HbF, Ej tillforlitligt
HbS, HbC, HbD och HbE)

Glykosylerare “falskt” Hogt
Jarnbrist falskt Hogt
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Utredning misstankt fel HbAlc

* Vanlig ANEMIUTREDNING (Hematologstatus, S-Fe. TIBC, B12,
Folat mm).

* Om anemi eventuellt HEMOLYSPROVER (S-Bil, retikulocyter och
haptoglobin).

* Vid hemolysmisstanke: Ring en hematolog!
* Lab brukar svara ut HbF.
* Om misstanke pa andra varianter = "hemoglobinelfores”
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Slutsats:

 HbAlc ar inget exakt matt
 HbAIc dr sdllan falskt hogt (jarnbrist)

* Om misstanke fel varde: Anamnes, anemi- och ev hemolysutredning
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2. Hur val speglar HbA1lc risken for komplikationer?
* Relation till njurskador och 6gonskador
* Relation till hjart- karlsjukdom?
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Fvidenslaget P-Glukos Njurar och Ogon

* Ca30% RR for HbAlc-sankning 10 mmol/mol

Relative risk
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(c) CARDIOVASCULAR DISEASE (CVD)
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"Multifaktoriell Riskfaktorintervention”

Behandlingsmal (optimala)

Rokslut. Erbjud lakemedel och rokavvanjningsprogram

Rokning
Fysisk inaktivitet

BMI
Midjematt

Lipider

Blodtryck ESC/ESH
2018

P-Glukos

HbAlc

Minska stillasittande

> 7000 steg per dag + 30 min promenad
Fysisk traning 75-150 min/v
Styrketraning

< 25-27
Kvinnor: 80 cm
Man: 94 cm ("halva langden”)

Behandla riskgrupper
< 1,8 mmol/I vid hog risk
< 2,6 mmol/l vid diabetes

<130/80 om < 65 ar
< 140/80 65-80 ar
150-160/90 indvidualisera < 80 ar

Fastande < 6 mmol/I
Efter maltid < 9 mmol/I
Hogre malvarden vid kardiovaskular sjukdom

48-52 mmol/mol
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Svangande blodsocker ?7?7

Medelvarde + Standardavvikelse (< 3)

25

HbAlc 50 mmol/mol

20

15

mmoaol/L

10

0

00:00 02:00

Antal matvarden: 1001
Antal varden perdag: T1.5

Medelvarde under perioden (mmol/L): 8.1

04:00

06:00

08:00  10:00 12:00 14:00  16:00 18:00  20:00

Visa aktiv basal profil

Varden dver malomrade (10 mmaol/L): 281
Varden inom malomrade (4-10 mmol/L): 593

Varden under malomrade (4 mmol/L): 127

22:00  00:00

Hogsta varde (mmol/L): 17.9

Lagsta varde (mmol/L): Lo ren Se E

Standardavvikelse: 2.5



Ar vissa

diabeteslake-
medel battre an

andra?

Metformin

Upptitreras till 1gx2 eller max tolererbara dos. Kan dosdékas till 3 g/dag

Om patientens malvérde ej uppnatts efter 3 manader i fulldos eller vid biverkning/kontraindikation, 1dgg till eller ersétt med ett eller flera

av nedanstaende alternativ.

SGLT2-hdmmare

(Forxiga, lardiance)

Bér ges | tilagg till
metformin vid
forekomst av hjart-
karlsjukdom eller

kronisk njursjukdom.

HbAlc:
4-10 mmol/mol

Ingen
hypoglykemirisk

GLP1-analoger
{Ozempic, Trulicity)

Bor dvervigas vid hjart-

karlsjukdom om
patienten inte kan
anvénda en 5GLT2-
hiammare

HbAlc:
8-19 mmal/mol

Ingen
hypoglykemirisk

DPP4-himmare

(sitagliptin)

Inga
kardiovaskulara
fordelar.

HbAlc:
-8 mmol/mol

Ingen
hypoglykemirisk

Glitazoner
(Pioglitazone)

Olamplig vid
hjartsvikt pga.
risk for
vitskeretention

HbAlc:
ca 10 mmol/mol

Ingen
hypoglykemirisk

Insulinfrisittare
(glimepiride)

Inga
kardiovaskulara
fordelar

HbAlc:
Ca 10
mmol/mol

Viss
hypoglykemirisk

. . . Viss Viktuppgang 2
Viktnedgang 2-4 kg Viktnedgang 2-6 kg Viktneutralt R kg

.. Kan overvdgas . .

Samre Kan anvindas vid till ldre, skora ol R Forsiktighet till

blodsockersdankande . . A . njursvikt om ej .

. njursvikt (se FASS) och vid njursvikt - . éldre
effekt vid eGFR <60 vdtskeretention

(se FASS)
14.- kr/dag 37.- kr/dag 1-2.- kr/dag 3.- kr/dag 1-4.- kr/dag

Utvirdera och omviirdera eftertremanader. HbAlc-sdnkning pa 5 mmol/mol béir uppnasfir att betrakta ett preparat som effektivt. Giller

ej SGLT2-hdmmare som insatts pd indikation hjart-karlsjukdom eller njursvikt. Samtliga lGkemedel har additiv effekt och kan
kombineras forutom DPP4-hammare och GLP1-analoger som verkar pd samma system

Humulin NPH eller Insulatard (NPH-insulin)
Insulin lispro Sanofi (Direktverkande insulin till maltid)

Insulin béranvandas vid symtomgivande hyperglykemivid debut, annan akut sjukdom, hégdos kortisonbehandling, terapisvikt pa

ovanstaende preparat eller tecken pa insulinbrist (viktnedgang och higa blodsocker) samt vid uttalad njursvikt.




Metformin

* Minskad CV risk for kardiovaskular sjukdom i en subgruppsanalays pa
342 overviktiga nyupptackta engelsman 1998

diabeteshandboken.se B



SGLT2-hdmmare
Forxiga, Jardiance

Minskar totalmortaliteten vid etablerad
kardiovaskular sjukdom. (NNT 39 pa 3 ar)

Minskar forsamringen vid hjartsvikt ca 40%

Minskar risk for forsamring av njurfunktion vid
albuminuri med ca 40%

OAVSETT BLODSOCKRET !
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GLP-1-analoger
Ozempic, Trulicity

« Victoza i dosen 1,8 mg har visat pa minskat
mortalitet vi etablerad hjart karlsjukdom. 50.- kr/dag

« Endast Trulicity har visat pa minskat risk for
hjartinfarkt stroke eller dod vid hog kardiovaskular
risk utan etablerad hjart karlsjukdom. 32.- kr /dag

« OAVSETT BLODSOCKRET ???
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Insulin, SU, Pioglitazone, DPP4-hdmmare

Forebygger mikrovaskulara komplikationer
Ingen negativ effekt pa hjartat.
Insulin ar krangligt och risk foér hypo men effektivast

DPP4 har inga kardiovaskulara fordelar jamfort med
SU men ar mycket dyrare.
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3. Hur bestammer man ett individuellt mal?
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Behandling vid etablerad hjart-karlsjukdom, albuminuri
och/eller hjartsvikt

* Om insulinbehandlad med risk fér hypoglykemi bér malvardet for
HbAlc ligga mellan 52-60 mmol/mol (P-glukos 8-10 mmol/l)

* SGLT-2-hammare (Jardiance, Forxiga, Invokana) ar [ampligt tillagg till
Metformin. Oavsett blodsockerniva.

* Om effekten for dalig, kontraindikation eller biverkningar av SGLT-2-
hammare lagg till annat lakemedel eller ersatt med GLP-1-ANALOG.

* Undvik pioglitazon vid hjartsvikt pga risk for vatskeretention.
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Patient

HbAlc-mal

(P-Glukos)

Kommentar

Nydiagnostiserad eller patient med langre duration och 42-52 Lang forvantad overlevnad.

utan samsjuklighet eller hypoglykemier (7-8,5) Om behandling inte innebar allvarlig hypoglykemirisk
Om problem att uppna lagre malvarden pa grund av 53-60 Biologisk alder 6ver 80 ar

biverkningar eller hypoglykemier (8,5-11) Allvarlig hypoglykemiproblematik

Vid svar kronisk sjukdom, hog alder eller kort férvantad <70 (80) Behandlingens syfte ar battre nutrition och att undvika
overlevnad (5-20) symtom pa hoga eller laga blodsocker

diabeteshandboken.se &




Individuellt mal utifran
patientens motivation och férmaga

Lag motivation
och formaga

Hog motivation
och férmaga

60 65 70 75

55 60 65 70

50 55 60 65

45 50 55 60
Lattstyrt Svarreglerat
blodsocker blodsocker

diabeteshandboken.se &



Sammanfattning

Det finns en hel del felkallor vid HbAlc-matning. Oftast handlar det om falskt laga varden.

Vid HbA1lc 6ver 48 mmol/mol borjar risken for retinopati och nefropatiatt oka i ett 7-8-
arsperspektiv. Detta ar orsaken till att vi staller diabetesdiagnos vid HbAlc 48 mmol/mol.

Risken for hjart och karlsjukdom okar redan i intervallet 42-48 mmol/mol. Samtidigt finns
studier som antyder en 6kad risk att sinka HbA1c till 42 mmol/mol for patienter med
etablerad hjartkarlsjukdom (orsak oklar). "2

Vid samtidig hjartkarlsjukdom, alouminuri och/eller hjartsvikt kan vi i tillagg till metformin
(oavsett HbA1lc) valja en SGLT2-hammare och fokusera pa
lipidbehandling, blodtryck/hjartsviktsbehandling och rokslut.34>

Vid kort forvantad aterstaende livslangd bor fokus ligga pa livskvalitet och nutrition samt att
undvika allvarliga hypoglykemier och symtomgivande hoga blodsocker. Sockerutsondringeni
njurarna borjar vid ungefar 15 mmol/I. Ett snittsocker pa ca 12 mmol/l (HbAlc 75-80
mmol/mol) ar ett tillrackligt mal om fokus ligger pa att undvika katabolism, minska risken for
intorkning, vatske- och elektrolytrubbningar eller 6kad risk for infektioner (UVI och fotsar tex).

Glom inte att alla inte kan uppna ett optimalt blodsocker pga andrafaktorer: motivation,
kognitiva storningar, personlighet, egna uppfattningar om halsa och risk, psykisk sjukdom, lagt
|Q med mera. Malet maste vara mojligt att uppna och kopplat till ndgon form av “atgard”.

Om patienten har en blodsockermatare (viket jag anser alla boér ha) bér man inte i forstahand
ha ett individuellt HbAlc-mal utan ett individuellt blodsockermal som han/hon kan utvardera
sjalv.
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