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Internationella diabetesfedera-
tionen 2015 var den globala férekomsten av diabetes
415 miljoner i aldersgruppen 20-79 ar, motsvarande 9,1
procent av den vuxna befolkningen. Cirka 90 procent
av dessa hade typ 2-diabetes. Antalet personer med
diabetes forutspas oka till 642 miljoner ar 2040, varav
mer dn 40 procent i Kina och Indien [1]. Studier fran
Sverige de tre senaste drtiondena har visat pa en mo-
dest eller obefintlig prevalensékning, och studier frin
olika delar av landet och i varierande aldersgrupper
har funnit en diabetesprevalens pa 3-6 procent [2-8].
Savil i Sverige som internationellt berdknas att var-
annan till var tredje vuxen med diabetes ar odiagnos-
tiserad.

vid typ 2-diabetes far patienten vanligtvis symtom
pa hyperglykemi sent i forloppet. Varden har darfor en
viktig uppgift att identifiera personer med stord glu-
kosmetabolism for att sétta in livsstils- och eventuell
farmakologisk behandling, helst innan en diabetes-
komplikation uppstatt. De diagnostiska granserna for
diabetes for fasteplasmaglukos, plasmaglukos efter 2
timmar vid ett oralt glukostoleranstest (OGTT) liksom
for HbA,. har lagts dir frekvensen av diabetesretino-
pati markbart 6kar [9]. Forhdjda glukosnivaer omedel-
bart nedanfor diabetesgransen métt som nedsatt glu-
kostolerans (impaired glucose tolerance, IGT), forhojt

»Antalet personer med diabetes
forutspas oka till 642 miljoner ar
2040 ...«

Diagnoskriterierna for diabetes ar satta utifran nar
mikrovaskulara komplikationer 6kar markbart, men
makrovaskulara komplikationer 6kar redan vid lagre
glukosnivaer.

De olika diagnosmetoderna ersatter inte varandra
utan kompletterar varandra.

For samtliga diagnosmetoder finns laboratoriemassi-
ga begransningar.

Basen i behandling ar livsstilsintervention som vid be-
hov kompletteras med blodtrycks- och lipidbehandling.

I normalfallet ges tidigt efter diagnos glukossankande
behandling, foretradesvis med metformin. Ett lampligt
behandlingsmal ar HbA; 42-52 mmol/mol, i den lagre
delen av intervallet for yngre patienter.

Vid langvarig diabetes och hos skora patienter bor
HbA:.-malet vara hogre.

. L e gl e i
Varden har en viktig uppgift att identifiera personer med
stérd glukosmetabolism fér att satta in livsstils- och even-
tuell farmakologisk behandling, helst innan en diabetes-
komplikation uppstatt.

fasteglukos (impaired fasting glucose, IFG) eller métt
med HbA,. kallades tidigare »prediabetes«. Detta ar
ett oegentligt begrepp da alla inte utvecklar diabetes;
daremot ar risken for makrovaskuldra komplikatio-
ner,inklusive d6d, férhdjd redan vid dessa glukosniva-
er,framfor allt vid IGT [9,10].1 en metaanalys berdkna-
des att 4-6 procent av patienter med isolerad IGT och
6-9 procent av patienter med isolerad IFG arligen pro-
gredierade till diabetes. Vid kombinerad IFG och IGT
okar motsvarande siffror till 15-19 procent [11]. Vid ett
forhojt HbA,. (42-48 mmol/mol) ses liknande arlig pro-
gression till diabetes pa 7 procent [12]. Livslangt be-
riknar en expertpanel frin American Diabetes Asso-
ciation att 70 procent av individer med »prediabetes«
utvecklar diabetes, men en kinesisk studie har beskri-
vit en kumulativ risk pa ver 90 procent 6ver en tjugo-
arsperiod [13].

Diagnoskriterier

Det ar viktigt att varje lakare ar val fortrogen med dia-
gnoskriterierna da en diabetesdiagnos har livsling
konsekvens for patienten och varden. En studie fran
Vasterbotten visade att diagnosen var satt i enlighet
med WHO-kriterierna i 95 procent av fallen [14], me-
dan en europeisk studie fran fem lander visade 6ver-
ensstimmelse i 82 procent av fallen [15].

Fran 1980 och framét har WHO statt for de interna-
tionellt 6verenskomna diagnoskriterierna for diabe-
tes mellitus. De nu géllande ar fran 1999 [10] med ett
tillagg 2011 inkluderande HbA,. [9].

Diagnosen kan stillas med fasteglukosprov eller
med plasmaglukosvardet 2 timmar efter oralt intag av
75 g glukos (OGTT) liksom med HbA,.. Om inga sym-
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tom foreligger ska diagnosen konfirmeras med ytter-
ligare ett prov vid ett annat tillfille. Om HbA,. och na-

Diagnostiska gransvarden for diabetes mellitus, IFG, IGT och inter-
mediar hyperglykemi matt med HbA,, enligt WHO [9, 10].

2

got av glukoskriterierna (fastande eller 2 timmar efter

OGTT) utfaller positivt samtidigt ricker ett provtill- Plasmaglukos mmol/| HbA;. mmol/mol
falle. Dessutom ricker ett enstaka slumpmassigt ta- Venést ‘ Kapilldrt
get plasmaglukosprov for diagnos om patienten har - -
symtom pa hyperglykemi. I Tabell 1 redovisas dia- Diabetes mellitus
gnostiska gransvarden for diabetes, IFG, IGT samt in- Fastande =70 =70
termedidr hyperglykemi mitt med HbA,.. Observera Oralt glukostoleranstest (OGTT) >11] 212,2
att lagre granser galler for diagnos av graviditetsdia-
betes, liksom delvis andra provtagningsintervall (fas- HbA, =48
, P gning
tande >5,1 mmol/l, 1 timme efter OGTT >10,0 mmol/l1 | | Slumpméssigt glukos och hyper- =111 2122
och 2 timmar efter OGTT = 8,5 mmol/l), samt att dessa glykemiska symtom
viarden baseras pa vends provtagning [16]. HbA,. ska Nedsatt glukostolerans (IGT)"
inte anvandas for diagnostik hos barn eller unga <20
v vid misstankt typg_ T diabetes, vid gravi ditegt ollop | | Oraltglukostoleranstest (OGTT) >780ch<111 | >890ch <122
hos nyforldsta eller vid misstanke om kort diabetes- Forhijt fasteglukos (IFG)'
duration (<2 méanader) [17]. Fastande 26loch<70 | =6]och<70
Samstdmmigheten mellan de olika diagnostis- Intermediar h Wkemi'
ka metoderna ar begriansad. Som exempel uppfyllde [
28 procent av nydiagnostiserade individer med typ || HbA; ‘ z420ch <48

2-diabetes diagnoskriterierna for bade fasteglukos
och 2-timmarsvardet efter OGTT [18], och motsvaran-
de siffror for HbA,. och fasteglukos var 47 procent i en
annan studie [19]. Ingen av diagnosmetoderna for dia-
betes identifierar samtliga personer med 6kad hjart-

'Diagnos forutsatter att diabetes ej foreligger

Tillstand som kan paverka HbA,_ [17, 26] och glukosprov [18, 22-25].

HBA,.—~ ANDRAD ERYTROCYT- FASTEGLUKOS

karlrisk pa grund av stérd glukosmetabolism. De dia- OMSATTNING Mindre &n 8 timmars fasta
gnostiska metoderna ersitter darfér inte varandra Hemoglobinopatier Stress

utan identifierar delvis olika grupper med forhéjd, Anemi Akut sjukdom

men ibland négot olika, kardiovaskulér risk [10,18,20]. Behandling av anemi Fysisk aktivitet

Generellt sett nés storst chans att identifiera personer Njursvikt (kronisk)

med diabetes med ett OGTT [19, 21].

Leversvikt (kronisk)
Splenomegali/splenektomi

) ; Stress
0 - - R
Provtagnlnggovervaganden . V?susr;i’z'tl(();?nféglt till exempel anti- Akut sjukdom
Det finns sjalvklara WHO-krav pa att de metoder som retrovirala vid hiv Fysisk aktivitet

anvands for diagnostik dverensstimmer med inter-
nationell referens [10]. Detta fordrar kontinuerlig ex-
tern kvalitetssikring av anvdnda analysinstrument.
Anvandning av savil fasteglukos som OGTT och HbA,,
har fordelar men dven specifika metodologiska pro-
blem. Som exempel kan ndmnas att fasteprov kraver
minst 8 timmars fasta [22] samt att stress och akut
sjukdom, fysisk aktivitet och kostintag paverkar glu-
kosmitningar men inte HbA,. [18]. Variabiliteten vid
glukosprovtagning, speciellt vid OGTT, dr tdmligen
stor till skillnad fran vid HbA,. som &r stabilt vid upp-
repad provtagning. I en dansk screeningundersok-
ning upprepades en glukosbelastning efter 2 veckor
och di sags en variation av fasteglukos pa cirka +1
mmol/l och av 2-timmarsvérdet pa cirka +3 mmol/l,
och endast hos 76 procent kunde en diabetesdiagnos
upprepas [23]. Vid dysglykemi som helhet (métt som
forekomst av antingen IGT eller diabetes) ar variabi-
liteten inte sa stor. I 93 procent av fallen bekraftades
den onormala glukosomsattningen vid ett upprepat
OGTT [24].

Fodointag och fysisk aktivitet paverkar glukosmit-
ningar, inte bara i direkt anslutning till maltid el-
ler aktiviteten. Ett lagt kolhydratintag dagen fore ett
OGTT medfor att den postprandiala glukosnivan pa-
tagligt hojs [25]. Darfér rekommenderar WHO att kol-
hydratintaget ska vara minst 150 g/dag under minst
tre dagar fore ett OGTT. Den fysiska aktiviteten ska
vara den vanliga for patienten under samma tid, och
dessutom ska aktuell medicinering och eventuell in-
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GLUKOS 2-TIMMARSVARDE EFTER
ORALT GLUKOSTOLERANSTEST

Lagt kolhydratintag dagarna innan

HBA,. - PAVERKAD GLYKOSYLERING
Njursvikt (kronisk)
Uttalad alkoholism

HBA,; - PAVERKAD LABBANALYS
Hemoglobinopatier
Mycket hoga triglyceridnivaer

min

fektion varderas. Da glukosnivan i blodet normalt
sjunker kontinuerligt 2 timmar efter glukosintaget
maste provtagningen ske inom *5 minuter for att
inte ett felvarde ska registreras [10].

HbA,-nivan speglar den genomsnittliga glukosni-
van under erytrocytens overlevnad, vilken normalt
ar drygt 100 dagar. Vid en kort 6verlevnad for erytro-
cyten eller vid stor andel nybildade erytrocyter blir
HbA, 1agt, och det motsatta ses vid forlingd erytro-
cytoverlevnad. Hemoglobinopatier kan bade paver-
ka erytrocytoverlevnaden och analysen av HbA,., och
merparten av hemoglobinet maste vara HbA for att fa
ett korrekt analysresultat. Aven vissa andra sjukdo-
mar/medicineringar kan paverka uppmaétt HbA,.-niva
[26]. For sammanfattning se Fakta 1.

Screening

I Socialstyrelsens nationella riktlinjer fran 2017 anges
att det ar motiverat med riktad screening av perso-
ner som har 6kad risk for att utveckla typ 2-diabetes

Provtagning utanfor »fonstret« + 5
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Forslag pa behandlingsmal vid diabetes mellitus typ 2.

HbA, Lipider' Blodtryck (mm Hg) | Fysisk aktivitet + rokning | Midjematt/vikt
Nydiagnostiserad (< 10 ar) 42-48 mmol/mol Mattlig risk <140/85, men for Minska stillasittande Kvinnor: < 80 cm
-utan komplicerande sjukdomar 2-8 procent unga/vid forvantad Konditionshéjande aktivitet Man: < 94 cm

Andrade levnadsvanor eller | lang livslangd <130/80 | >150 min/vecka
simvastatin 20-40 mg alt Minst 2-3 styrketraningspass/

-lang forvantad éverlevnad Ga ner minst 5 procent i vikt

-utan lakemedel med hypo-

glykemirisk atorvastatin 10-20 mg vecka
Rékstopp
- ; N Hog risk — - )
Nydiagnostiserad (< 10 &r) <52 mmol/mol 8-20 procent <140/85 Anpassad aktivitet enligt ovan | Kvinnor: <80 cm
-med komplicerande sjukdomar Vid nefropati: <130/80 | Rokstopp Mén: < 94 cm

simvastatin 20-40 mg alt

atorvastatin 10-20 mg G& ner minst b procent i vikt

-med lakemedel med hypo-

glykemirisk
Lang duration och/eller problem | 53-69 mmol/mol Mycket hog risk <140/85 Anpassad aktivitet enligt ovan | Kvinnor: < 88 cm
med att uppna lagre virden Over 20 procent Vid nefropati: <130/80 | Rokstopp Mén: <102 cm

atorvastatin 40-80 mg alt
rosuvastatin 20-40 mg

pa grund av biverkningar eller G& ner minst 5 procent i vikt

hypoglykemirisk

Inte &ndamalsenligt <150/90 Minska stillasittande Inte &ndamalsenligt
Observans pa hypotoni | Promenader for valbefinnande | Observans pa undernéring

Skora patienter med kort for-
vantad dverlevnad

Inget HbA,-mal:
Undvika symtom pa

hypo-/hyperglykemi

'Malet fér behandling av lipider baseras pa Nationella diabetesregistrets riskmotor (www.ndr.nu/#/risk) for kardiovaskular risk 6ver 5 ars tid. Statindos baseras pa kalkylerad
risk. LDL rekommenderas inte som mél utan som ett underlag for dialog med patienten om behandlingsfoljsamhet [27].

[27].1 avsaknad av god evidens brukar med »6kad risk«
niamnas forekomst av typ 2-diabetes bland forsta- el-
ler andragradsslaktingar eller forekomst av tillstand
som brukar associeras med insulinresistens, sasom
overvikt/fetma, bukfetma, hypertoni, dyslipidemi och
polycystiskt ovariesyndrom. Férekomsten av diabetes
ar hogre bland icke-européer, och den 6kade diabetes-
forekomsten ses dessutom vid ett ldgre BMI, nagot
som ocksa paverkar indikationen for riktad screening
[28]. For sjukvarden &r det dessutom viktigt att regel-
bundet f6lja upp glukosnivaer bland personer med ti-
digare graviditetsdiabetes, IFG, IGT eller forhojt HbA,.
samt bland patienter som behandlas med lakemedel

»Vilka virden som ska efterstrivas
avgors av den enskilda patientens
riskprofil med hiansyn tagen till bland
annat samsjuklighet, sjukdomsdura-
tion och forvantad livslangd.«

som potentiellt ar glukoshojande, till exempel korti-
son, eller kraftigt viktokande, som vissa psykofarma-
ka.

Behandlingsmal

Under det senaste decenniet har riktlinjerna fokuse-
rat pa individualiserade behandlingsmal. vilka var-
den som ska efterstriavas avgors av den enskilda pa-
tientens riskprofil med hansyn tagen till bland annat
samsjuklighet, sjukdomsduration och férvantad livs-
lingd. Behandlingen bor vara individanpassad och ha

en multifaktoriell inriktning. Ett férslag pa lampliga
behandlingsmal ges i Tabell 2. For glukosbehandling
ar malet att minska risken for hjart-karlsjukdom och
mikrovaskuldra komplikationer samt att 6ka livskva-
liteten. Manga studier har entydigt visat att risken for
mikrovaskuldra komplikationer reduceras av glukos-
sinkande behandling och att framfor allt ett HbA,.
over cirka 62 mmol/mol ar férenat med 6kad risk [29,
30].

Nar det giller makrovaskuldra komplikationer har
det fram till nyligen bara funnits en studie, UKPDS
(United Kingdom prospective diabetes study), som vi-
sat att intensivare glukossiankande behandling (un-
der median 10 ar) medfor minskad risk for hjart-karl-
sjukdom 17 ar efter diagnos jamfort med en mindre
intensiv behandling. Deltagande patienter var Gver-
viktiga med nydiagnostiserad diabetes dar metfor-
minbehandling paboérjades strax efter diagnos [31, 32].
Dessutom har pioglitazon visat en skyddande effekt
for det sammansatta, men sekundara, effektmattet
dod, hjartinfarkt och stroke [33]. Studier ddar man givit
mycket intensiv glukossinkande behandling till pa-
tienter med ldng diabetesduration och dalig glukos-
kontroll har kommit att paverka vara behandlings-
riktlinjer. I dessa studier sigs ingen positiv effekt [29,
34] eller till och med fler makrovaskuldra hindelser
[35] av intensivbehandling jamfért med standardbe-
handling. vid subanalyser sigs att negativa hindel-
ser i forsta hand upptradde hos patienter med tidiga-
re kidnd hjart-kérlsjukdom (eller njursjukdom). Hos
patienter utan tidigare kdnd hjart-karlsjukdom sags
diremot en minskning av hjart-karlhandelser [35,36].

vara behandlingsriktlinjer har som f6ljd av dessa
studier kunnat sammanfattas med att vi bor ge inten-
siv glukossinkande behandling, foretrddesvis med
metformin, vid diagnos eller tidigt i sjukdomsforlop-
pet.Vid langvarig diabetes och existerande komplika-
tioner bor behandlingsmalen vara mindre intensiva.

De senaste tva aren har tre studier av tillaggsbe-
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handling med antingen empagliflozin, liraglutid el-
ler kanagliflozin till diabetespatienter med tidigare
kidnd hjart-karlsjuklighet publicerats. Studierna vi-
sar minskad risk fér nya hjart-karlhandelser, dven
vid mangarig diabetes och dalig diabeteskontroll [37-
39]. Dessa studier har 2017 fordndrat Socialstyrelsens
prioritering av lakemedelsbehandlingen for patienter
med dessa komplikationer till prioritetsgrupp 3 [27].

Basen i behandlingen vid dessa tillstand ar att ge livs-
stilsrad framfor allt betrdffande rékning, fysisk akti-
vitet och kost. Dessutom skattas patientens allméin-
na risk for hjart-karlsjukdom, och vid behov initieras
blodtrycks- och lipidsankande behandling. Dessa at-
garder ar dven basen vid konstaterad diabetes. Bast ve-
tenskapligt stod for hjart-karlskyddande riskminsk-
ning av intervention finns vid IGT [40-42].Ju hogre pa-
tientens glukos- och HbA,.-virden ér, desto storre ar
risken att patienten dven utvecklar diabetes, och det
ar darfor rimligt att folja upp utvecklingen av patien-
tens glukosmetabolism och livsstil, forslagsvis efter 6
manader och darefter med regelbundna intervall [17].

De forsta 5-10 dren ef-
ter diagnos bor ambitionen vara att uppna ett HbA,,
kring eller strax 6ver normalnivan for friska. Det ex-
akta malet kan inte faststillas utifrin tillgdnglig evi-
dens, men de flesta experter ar ense om nivaer kring
42-52 mmol/mol. Virden i den lagre delen av inter-
vallet (42-48 mmol/mol) bor efterstriavas hos patien-
ter med lang férvantad 6verlevnad (férslagsvis yngre
dn 55 ar), vid avsaknad av andra komplikationer eller
samsjuklighet samt hos patienter som behandlas med
ladkemedel utan risk fér hypoglykemi. Dessa rekom-
mendationer baseras pd UKPDS-data men dven pa det
faktum att typ 2-diabetes med kort duration ofta &r re-
lativt enkel att behandla med livsstilsatgarder och en
begransad mangd farmaka.

Aven vid langre dia-
betesduration anpassas behandlingsmalen efter pa-
tientens forvantade overlevnad, samsjuklighet samt
eventuell hypoglykemirisk. Bra stod foér behandlings-
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mal saknas, men det &r vart att komma ihag att risken
for mikrovaskulara komplikationer okar vid HbA,,
over cirka 62 mmol/mol [29, 30]. Intensiv behandling
for att forbattra ett daligt HbA,. och na ndra norma-
la HbA,.-nivaer hos patienter med lang diabetesdura-
tion kan ej rekommenderas. I synnerhet géller detta
om patienten har hjart-karl- och/eller njurkomplika-
tioner [35,36].

vid hog
alder med samsjuklighet, hypoglykemiproblematik
eller vid kort forvantad overlevnad &r det klokt och
ofta nédvindigt att ha ett mindre intensivt behand-
lingsmal for HbA,.. HbA,. > 70 mmol/mol 6kar dock ris-
ken for hyperglykemisymtom med paverkan pa pa-
tientens livskvalitet, varfér hogre nivaer om mojligt
bor undvikas. HbA,. >70 mmol/mol indikerar ocksa
att patienten sannolikt har hoga medelglukosviarden
(> 10 mmol/l) med risk for glukosuri. vid glukosvarden
=15 mmol/l befinner sig patienten ofta i ett katabolt
tillstand, vilket bor undvikas. Patientens egen ambi-
tionsniva och instillning samt kognitiva mojlighet
att folja behandlingen ar av stor vikt. I vissa fall dr det
svart att uppna virden <70 mmol/mol trots flera at-
gérder,och man far da inrikta sig pa att ha en behand-
lingsstrategi som minskar risken for hypoglykemi
och ytterligare viktuppgéng. Hos skora patienter bor
behandlingen inte i férsta hand inriktas pa ett enskilt
HbA,-mal utan pa att man undviker bade hyper- och
hypoglykemi. I praktiken innebéar det ofta HbA,-var-
den kring 70 mmol/mol.

Potentiella bindningar eller javsforhallanden: Mikael Lilja och
Stefan Jansson har erhallit férelasararvode fran AstraZeneca,
Lilly och Novo Nordisk.

Citera som: Lékartidningen. 2018;115:EYWX

Diagnosis and treatment goals in diabetes type 2

The article presents diagnostic criteria for diabetes and
treatment goals for diabetes type 2.
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