SGLTZ2-hamma
analoger fortsa

Njurskydd och skydd vid manifest hjart- och karlsjukdom gor SGLT-2 hammare och GLP-1analoger superintressanta.

Hans-Erik Johansson rapporterar fran Berlin.

Boehringer-Ingelheim har fatt goda resultat med
sitt empagliflozin. Tidigare har man presenterat
EMPA-REG-studien som visade p& 38 procent
minskad kardiovaskular dod i behandlingsgruppen
med empagliflozin vid diabetes typ 2 och tidigare
kardiovaskulér handelse [1]. Socialstyrelsen har
givet preparatet mycket hog prioritet (niva 3) vid
sekundarprevention och typ 2-diabetes. Subana-
lyser visar pa njurprotektion och nytta vid mikro/
makroalbuminuri och nedsatt njurfunktion.
Tidigare har vi lart oss multifaktoriell interven-
tion nar det galler njurprotektion och behandling
av proteinuri och sjunkande eGFR. Vi fokuserar
pa blodsocker, blodtryck, RAAS-blockad, kost och
livsstilsatgarder inkluderat rokstopp. Storst bety-
delse verkar reglering av blodtryck och livsstilat-
garder ha. Den klassiska danska STENO-2 studien
visade att man med tuff multifaktoriell interven-
tion vid diabetes typ 2 kraftigt kunde minska mor-
talitet (NNT 5) och samtidigt minska férsamring av
njurfunktion i form av sjunkande eGFR [2].
Empagliflozin minskar signifikant sénkningen
av eGFR och sa val mikro- som makroalbuminuri.
SGLT2-hammarbehandling kan salunda tillféra
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ytterligare njurskydd! Vad kan mekanismen bak-
om detta vara? Knappast socker- eller blodtrycks-
sankningen i sig. Svaret vet man inte an men man
funderar mycket kring att SGLT2-hamning ger
glukosuri, natriuri och konstriktion av afferenta
glomeruluskarl och med féljden minskat tryck i
glomerulus och darmed en méjlig positiv effekt.
Andra forklaringar finns ocksa. Vi kommer saker-
ligen héra mer om detta. Boehringer-Ingelheim
har annu inte bérjat marknadsféra detta och om
nagon undrar 6ver att kopa aktier dar, sa gar inte
det eftersom foéretaget ar familjeagt.

Socialstyrelsen ger empagliflozin och

liraglutid hog prioritet

Nu finns studier i form av EMPA-REG (empagli-
flozin), LEADER (liraglutid), SUSTAIN 6 (Semag-
lutid) och CANVAS (kanagliflozin) som visar pa
hjartkarl- och njurnytta [1,3-5]. Socialstyrelsen
har givit empagliflozin och liraglutide en sarstall-
ning da man givit dem prioritet tre vid diabetes
typ 2 och manifest hjartkarlsjukdom. Vid behand-
ling av endast typ 2-diabetes har de prioritet fem.
Man skall beakta att tidigare hade empagliflozin
prioritet 10. Vilken resa! Lilly kommer att presen-
tera sin sakerhetsstudie REWIND pa American
Diabetes Association (ADA) sommaren 2019 och
har ambitioner att ansluta sig till gruppen ovan.
Vi far se.

Semaglutide har nyligen introducerats pa
svenska marknaden och jag sjalv har annu bara tre
patienter under behandling varfér egen erfarenhet
saknas. Detta ar en GLP-1-analog som ges vecko-
vis. Pa EASD redovisades SUSTAIN-data som visar
pa kraftigare viktnedgang och HbAlc sankning an
konkurrenten med sucstansen dulaglutid samt pa
kardiovaskular nytta [4,6]. Novo Nordisk har ocksé
en tablettberedning av semaglutide under utveck-
ling, fas 2 studier redovisades, som kan bli den
forsta perorala GLP-analogen pa marknaden. B
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SGLI-Z-hammare okar risk for ketoacidos

Pa Dagens Medicins Post-konferens om EASD disku-
terades SGLT-2-hammarna och riskerna med dessa.
Denna konferens riktade sig till Iakare som inte kunnat
aka till Berlin, men ville hora de storsta nyheterna. Do-
cent Stig Attwall fran Sahlgrenska fick svara pa fragor
om njurfunktionen, bland annat.

— | FASS star att SGLT-2 hammare inte ska sattas
in pa patienter med GFR under 60, men det beror
inte pa att det ar farligt eller osakert. Daremot avtar

effekten pa HbAlc nér njurfunktionen sjunker. Den
kardioprotektiva och njurskyddande effekten kvarstar
dock. Risken for normoglykem ketoacidos finns med
SLGT-2-hdmmare, varfor man i studier |atit patienterna
mata ketoner dagligen initialt, och senare en gang per
vecka, sa Stig Attwall.

Vart att notera ar att LCHF ar kontraindicerat vid
SGLT-2-hdmmare, liksom alkohol och &tstérningar. ®

Dags att ta pre-diabetes pa allvar

Patienter med nedsatt glukostolerans kan minska sin risk att insjukna i diabetes med 50 procent genom motion 30
minuter per dag samt kostrad. Dock behover en livsstilsintervention pagd i minst tre &r for att effekten ska bli bestaende.
Prevalensen hjart- och karlsjukdom och njursjukdom ar lika hog i denna grupp som hos dem som utvecklat diabetes.

Nagon som tagit pre-diabetes pa allvar ar finlan-
daren Jaakko Tuomilehto som agnat sitt liv at epi-
demiologi, etiologi och prevention av typ 2-dia-
betes. Jaakko ar pappa till FINDRISC (FINnish
Diabetes Risk Score) och klassiska finska Dia-
betes Prevention Study (DPS) som &ver tre ar
visade ett 58 procent minskat insjuknande i typ
2-diabetes i en hogriskgrupp med pre-diabetes,
utan piller men med hjalp av férbattrad kost och
motion, 5x30 minuter i veckan [7]. Detta verkar
vara lésningen men ofta svart att genomféra. Om
inget gors insjuknar 50 procent i diabetes, kon-
verteringsgraden ar 5-10% per ar, 25% fortsatter
att vara pre-diabetiker och 25% normaliserar sina
sockervarden. Pa tio ar har salunda halften fatt
typ 2-diabetes.

| anslutning till 6ppningsceremonin pa
EASD fick en mycket rord dr. Jaakko Tuomi-
lehto ta emot kanske det finaste pris en di-
abetesforskare kan fa, Claude Bernard-priset
och halla jubileumsférelasningen Prevention
of type-2 diabetes; A dream that came true.
Han verkade mycket 6verraskad, rord och glad
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Over att hans konservativa arbete som inte pa
nagot satt ar hightech skulle uppmérksammas
pa detta satt.

Kost och motion i forsta hand vid pre-diabetes

Pre-diabetes kan definieras som f-glukos 6.1-6.9
mmol/l eller HbAlc 42-47 mmol/mol. Utdéver
finska DPS-studien har amerikanska Diabetes
Prevention Program, svenska Malmd-studien
och kinesiska Da Qing IGT and Diabetes Stu-
dy visat att man kraftigt kan minska och skjuta
upp insjuknade i diabetes med livsstilsatgarder
[8-10]. Foérbattrad kost och motion verkar vara
melodin. Nar det galler kost sa géller det att halla
sig till evidensbaserade kostrad sasom Nordiska
Naringsrekommendationer. Egna favoriter far man
halla for sig sjalv. Ladkemedelsinsatser far an sa
lange ansta annat &n i utvalda fall. Evidens finns
i forsta hand for metformin och akarbos dven om
andra preparat ocksa visat sig vara effektiva. Vi
vet ocksa att vid forhojda fastevarden har livsstils-
atgarder en nagot samre effekt an vid postpran-
diellt férhdéjda sockervarden och kanske skulle
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Livsstilsfarandringar och metformin ar fortfarande forstahandsrekommendation vid diabetesdebut. Ju yngre patienterna ar vid debut och ju hogre BMI de har, desto samre prognos. Dessa
patienter ska behandlas aggressivt. Glom inte pre-diabetes! En livsstilsintervention som ska ge bestaende effekt maste halla pd i minst tre ar.

Tyvarr gor vi
ofta inget nar
det galler pre-
diabetes men
nar det galler
diabetes sa
har vi plotsligt
malvarden och
ambitioner
saval for socker,
blodtryck och
lipider.
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vi i dessa fall introducera metformin tidigare &én
vad vi gor idag.

National Health and Nutrition Examination
Study, (1988-2014) visar pa en prevalens som
inte skiljer sig ndmnvéart mellan pre-diabetiker och
diabetiker nar det galler kardiovaskular sjukdom
och nefropati [11]. Vi skall dock inte glémma att
pre-diabetes ar vanligare. Tyvarr gor vi ofta inget nar
det géller pre-diabetes men nér det géller diabetes
har vi pl6tsligt malvarden och ambitioner saval for
socker, blodtryck och lipider. Pre-diabetes finns
hos en stor grupp som manga ganger inte ens fatt
information att diabetes lurar bakom hdérnet. B
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