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Malet med behandling af hyperglykaemi

Forhindre udvikling og progression af mikrovaskulaere
komplikationer (@jne-, nyre- og nervekompl.)

Organbeskyttelse ved SLGT-2 og GLP-1 ud over den
1 glykaemiske effekt. Anbefales derfor uathaengigt af
N hbAlc




Case 1
Ole Jensen 73 ar. Haft type 2 diabetesi 3 ar

Har det godt, cykler dagligt + gar tur med hunden. Stabil veegt. Ryger ikke.

BMI 26, HbA1c 60 mmol/mol, BT 130/75, , LDL-kolesterol : 2,2 mmol/I.,
Albumin/kreatinin ratio: <30 mg/g. eGFR 88

Ikke kendt hjertesyg
Du og Ole har aftalt at hbAlc skal ned under 54 mmol/mol

Medicin:
Tbl. Metformin 500 mg, 2x2, Tbl. Simvastatin 40 mg x1, Tbl. Losartan 50 mg x 1

Hvad vil du vaelge? Diskuter et par minutter med din sidemakker



Valg af farmakologisk behandling
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Valg af behandling
Algoritme for farmakologisk glukosesankende behandling W
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Ingen manifest hjerte-kar- eller nyresygdom G

Wikroatbuminur Under 3 Risikofaktorer
n:::ﬁF: zr:;n risikofaktorer for o e Alder>60 ar
e - « Mandligt kgn
2 3 risikofaktorer for o ] .
hjerte-kar-sygdom * Familizer disposition
* Dysreguleret hypertension
l * Hyperlipideemi

l Livsstilseendring + metformin * Rygning > 10 pakkear

|
Tillaeg o Q

afhaengig
af HbAlc Tlllaegsbehandlmg individuelt

Glucosesankende effekt
Overvej: SGLT-2-haammer . k
SGLT-2-hammer GLP-1 RA Vaegtreduktion
elier DPP-4-hammer * Egen insulinproduktion (evt. c-peptid)
GLP-1 RA Sulfonylurinstof .. .
Basalinsulin * Bivirkninger

* Pris
* Patientpreeferencer




Egenskaber ved 2.-valgspraeparater

Sulfonyl- SGLT-2- GLP-1 RA Basalinsulin
urinstof hammer
+H++

Effekt pa HbA1c ++ 4+ +++ -
Effekt pa CVD Neutral Neutral Forebygger® Forebygger® Neutral
Effekt pa Neutral Neutral Forebygger® Neutral Neutral
hjertesvigt
Effekt pa Neutral Neutral Forebygger® Forebygger* Neutral
nyresygdom ved
diabetes
Vaegt Neutral Stigning Fald Fald _
Hypoglykami Ingen risiko Bget risiko Ingen risiko Ingen risiko Bget risiko
Bvrige ulemper Genital Gastrointest.

infektion bivirkninger
Pris Moderat Lav Moderat Hej Variabel

Figur 3: Egenskaber ved de forskellige antiglykaemiske praeparater. CVD: hjerte-kar-sygdom.
# Ved kendt CVD, nyresygdom ved diabetes, hjertesvigt.

DSAM/DES 2022




2. valget efter metformin hos den hjerte- og nyreraske
Hvad betyder noget for valget?

Kan man opna mere ved livsstilseendring?

Hvad er behandlingsmalet og er lsegemidlets effekt tilstraekkelig?

Er vaegttab vigtig for effekt eller preeference?

Skal hypoglykeemi undgas?

Er der andre vigtige faktorer som nedsat nyrefunktion, komorbiditet, h@j biologisk alder

Vil patienten kgbe dyr medicin?




Case 1 — 2. valget
Let overveegtig, fysisk aktiv mand, HbAlc 60

SU Sandsynligt - 1 Ja Maske Lav
DPP-4 Maske - - Nej Nej Moderat
GLP-1-RA Sandsynligt Ja 1 Nej Ja, Gl Hoj
SGLT-2 Sandsynligt Ja l Nej Ja, candida Moderat
Insulin Sandsynligt - T Ja Nej Moderat
Pioglitazon Sandsynligt  Maske T Nej Ja, flere Moderat



Case 2
Bruno 67 ar, har haft type 2 diabetes igennem ca. 10 ar.

Han kommer i dag til den arlige statusundersggelse. Han har for ca 2 ar siden
haft et hjerteinfarkt. Han har forud for dagens konsultation veeret i praksis for
at blive vejet, fa malt blodtryk og taget blodprgve.

BMI 31, HbAlc 66 mmol/l, BT 120/70, kolesterol LDL 1.7 mmol/I., Urin
alb/creat ratio: 25

Du og Bruno har aftalt at hbAlc skal ned under 58 mmol/mol

Medicin:
Tbl. Metformin 500 mg 2x2., Tbl. Atorvastin 80 mg x1, Tbl. Losartan 100 mg x 1

Hvad vil du gagre? Diskuter 2 min. med din sidemakker



Valg af behandling
Akoﬂtnymeﬂde behandling af type 2-diabetes

o Nypiygdom | Hjertesvigt | Hjertekarsypim Ingen manifest hjertekar- eller nyresygdom
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Valg af behandling

o Nyresygdom | Hjertesvigt | Hjertekarsygdom Q

Hjertekarsygdom; IHD; cerebral iskaemi,
perifere arteriel insufficiens

\ ¥ Hjerteinsufficiens; bade reduceret og
SGLT-2- SGLT-2- 5GLT-2- bevaret LVEF
G hm:mmr hesmmer "!E';"'“" Nyresygdom; nedsat nyrefunktion

Tilleg ELP-1-RA ﬁlp_fm (eGFR<60 ml/min/1.73 m2) og/eller
uafhangig albuminuri (> 30 mg/g)
af HbA1c I |

Livsstilsndring + metformin ' G

| ! !

2. valget uaftheengig af HbA1lc.
Nyre-/hjertebeskyttelse prioriteres fgr
metformin.




Case 2
67 arig mand, BMI 31, HbAlc 66
Diabetes og hjertekarsygdom

SU Maske Nej T Ja Maske Lav
DPP-4 Neaeppe Nej - Nej Nej Moderat
GLP-1-RA  Sandsynligt Ja l Nej Ja, Gl Hoj
SGLT-2 Sandsynligt Ja l Nej Ja, candida Moderat
insulin Sandsynligt Nej T Ja Nej Moderat
Pioglitazon Neeppe Maske 1 Nej Ja, flere Moderat



Tilskud til GLP-1 analoger

Klausuleret tilskud til patienter med diabetes mellitus type 2:

der ikke har opnaet tilstraekkelig glykeemisk kontrol ved behandling med metformin i kombination
med andre antidiabetika med generelt tilskud

eller

for hvem supplerende behandling med andre antidiabetika med generelt tilskud efter laegens
samlede vurdering af patienten ikke anses for hensigtsmaessig.

For de patienter, der opfylder klausulen, pategnes recepten med ordet "tilskud".




Antidiabetika, priser

Tabel 1. Karakteristika, pris og tilskud for udvalgte la2gemiddelgrupper.

Sulfonylurinstof

DPP4-hammer

SGLT-2-hammer

GLP-1-RA

Basalinsulin

Anbefalede lmgemidler | Glimepirid Januvia Forxiga Trulicity Insulin glargin

Gliclazid Jardiance Ozempic 100E/ml
Invakana (fx Semglees)

Effekt pad HbAlc ot ++ 4+ S I

Effekt pa Meutral Meutral Forebygger' Forebygger! Meutral

kardiovaskulzre events

Effekt pa Meutral Meutral Forebygger' Meutral Meutral

hjertesvigtsindl=ggelser

Effekt pa Meutral Meutral Forebygger' Forebygger' Meutral

fremkomst/forveerring i

diabetisk nyresygdom

Effekt pa kropsvaegt @gning Meutral Fald Fald Stigning

Risiko for hypoglykaemi | @get Meutral Meautral | Neutral Fget risiko

Pvrige vasentlige Genital infektion | Gastroinst.

ulemper bivirkningar

Behandlingspris pr. ar* A00-800 kr. 4,400 kr., 5,100-5,800 kr, 11.500-13.900 kr, | 2.500-3.400 kr,

Tilskud (til anbefalede Generelt tilskud Generelt tilskud | Generelt tilskud Klausuleret Generelt

prasparater) tilskud tilskud

*Billigste priser per juli 2022 for anbefalede lzegemidler. Medicinradets sammenligningsdoser er anvendt,

Ued kendt nyresygdom ved diabetes, hjertasvigt, hjertekarsygdam.

Basislisten, Region Hovedstaden




Sodium glucose co-transporter-2 (SGLT-2) heemmere

Majority of glucose is
reabsorbed by SGLT2
(90%)
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Remaining glucose is
reabsorbed by
SGLT1 (10%)

Minimal to no
glucose excretion

filtration
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SGLT-2 heemmere
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SGLT2 haeammere

Canagliflozin (Invokana), Empagliflozin (Jardiance)
Dapagliflozin (Forxiga)

Fordele:

Reducerer dgdelighed og risiko for progression af
hjertesygdom

Reduktion i dpdelighed af og risiko for
indlzeggelse for hjerteinsufficiens

Reducerer risikoen for progression af diabetisk
nyresygdom

Holdbar effekt pa BG
Veegttab
Blodtryksfald

Ingen hypoglykaemi

Ulemper:

Genitale svampeinfektioner (x 4-5)
Urinvejsinfektioner ?

Synkoper (BT fald)

Ketoacidose risiko

Pris




SGLT-2-haemmere og nyrefunktion

Den glukosesaenkende effekt aftager med faldende nyrefunktion
Har glukoseseenkende effekt ned til eGFR ca. 45 ml/min
Har fortsat organbeskyttende effekt ved eGRF 20-45 ml/min

Kan fortsaettes ved yderligere tab i nyrefunktion ned til
dialyse/transplantation

Obs! Typisk lille fald i eGFR ved start pa behandlingen




Glucagon Like Peptide-1 (GLP-1) analoger

T Insulin
' release
* Glucagon
Pancreas release
e,
L5 GLP-1 |
Gl —> > —> | Appetite
S 88808 o receptors
& & ©
e G © Hypothalamus
b N )
5. S o Gastric
h.:‘.,% 9.8 — :
P v empying

Stomach



A

Inkretiner

Vomiting (5

Diarrhoea
Nausea
Abdominal pain

GLP-1 level during
treatment with
GLP-1 R agonists

l Appetite

Food intake
Weight loss

l Gastric emptying

Increasing plasma GLP-1 concentrations

T Insulin secretion ~~.

l Plasma glucose

l Glucagon secretion /7

GLP-1 level during
treatment with
DPP-4 inhibitors

GLP-1 effects




GLP-1 analoger

Liraglutid (Victoza), Semaglutide (Ozempic, Rybelsus) og Dulaglutid (Trulicity)

Fordele: Ulemper:

Hurtig effekt Gl bivirkninger (oftest forbigaende)
Vaegttab Injektion

Fald i BT Pris

Ingen hypoglykaemi Mistanke om gget risiko for pancreatitis

Reducerer risikoen for progression af hjertekarsygdom Cancer??
(bade ved manifest hjertekarsygdom og ved hgj risiko)
Reducerer risikoen for udvikling

af diabetisk nyresygdom




Case 3; Randi Hansen, 62 ar gammel

Randi er 62 ar gammel. Hun havde for 3 ar siden et hjerteinfarkt. Hun henvender sig nu i praksis
pga treethed. Hun bliver udredt og far konstateret type 2-diabetes. Hun er familicert disponeret

hertil.

BMI 29, HbAlc 56 mmol/l, BT 130/80, kolesterol- LDL 2,8 mmol/I., Urin alb/crea ratio < 20
Hvilken type behandling vil | tilbyde Randi?

Diskuter et par minutter med din sidemakker



Randi, 62 ar

Algoritme for farmakologisk gluk ankende behandling af type 2-diabetes
o I Nyresygdom | Hjertesvigt I Hjertekarsygdom | Ingen manifest hjertekar- eller nyresygdom
Tre eller flere Under tre o
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cin e Sutforwlarinstof inengig
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Livsstilsandring + metformin
A
Intensiveret behandling l l l
Se Figur4 —— . » &+ 3-




Case 3, Randi

Randi har hjertekarsygdom pa diagnosetidspunktet
Bar tilbydes SGLT2-haemmer (eller hvis den ikke tales i stedet GLP1 analog)
Reducerer dgdelighed og risiko for progression af hjerte-kar-sygdom

Den helt nye anbefaling: Metformin tillaegges f@rst efter initiering af SGLT2-haammer/GLP-1 RA.

Behandlingen anbefales uafhaengigt af HbAlc




Case 4.
Solveig Jensen, 65 ar, har haft type 2 diabetesi 12 ar

Dispositioner: Pater dgd 53 ar gammel af AMI. Er ex-ryger. Far ikke dyrket seerlig meget
motion pga slidgigt i begge knze. Er pensionist.

BMI: 28,2, BT 133/88 mmHg, HbAlc 52 mmol/mol, LDL: 2,4 mmol/l, S-creatinin: 131 uM,
eGFR: 49 ml/min, UACR: 256 mg/g

Du har aftalt med Solveig, at hendes mal for HbAlc er < 53
Medicin:

Tbl. Metformin 1 g x 2 dgl, tbl. Losartan 50 mg x 1, tbl. Atorvastatin 40 mg x 1

Vil du g@re noget? Diskuter et par minutter med din sidemakker



Solveig, 65ar, eGFR 49 ml/min og UACR
256 mg/g

Livsstilsaendring + metformin




Case 4
65 arig kvinde, BMI 28, HbAlc 52
Diabetes og nyrepavirkning. Hgj risiko for hjertesygdom

SU Maske Nej T Ja Maske Lav
DPP-4 Nzeppe Nej - Nej Nej Moderat
GLP-1-RA Ja 1 Nej Ja, Gl Hoj
SGLT-2 Ja ! Nej Ja,candida  Moderat
insulin Sandsynligt Nej T Ja Nej Moderat
Pioglitazon Naeppe Maske T Nej Ja, flere Moderat



Nyresyg patienter

Ny definition pa kronisk nyresygdom;

eGFR<60 ml/min og/eller albuminuri > 30 mg/g

Alle ptt uanset HbA1c tilbydes SGLT-2-haemmer
Reducerer progression af nyresygdommen

Hvis SGLT-2-hammer ikke tales kan GLP-1-RA anvendes

HUSK:
eGFR 30-60 ml/min

Metformin i halveret dosis.
eGFR < 30 ml/min

Metformin seponeres



Strategi for behandling af type 2 diabetespatienten
med hjertesygdom

Iskaemisk hjertesygdom
SGLT-2-haammer/GLP-1-RA startes uafhaengigt af hbAlc

Reduktion i dpdelighed og progression af hjertekarsygdom

Behandling med SGLT-2-hammer eller GLP-1-RA ma ikke forsinkes af
optitrering af metformin. Metformin kan tillaegges efterfglgende

Hvis pt. allerede er i metformin behandling sa fortsaettes denne

Hjerteinsufficiens
1. valg er SGLT-2-ha&ammer
Reduktion i dgdelighed og i risiko for indlaeggelse for hjertesvigt
SGLT-2-haammer gives uafhangigt at hbAlc
Metformin som skitseret ovenfor
GLP-1-RA har beskeden/ingen beskyttende effekt
GLP-1-RA frarades ved udtalt hjertesvigt




Strategi for behandling af type 2-diabetes patienten med
nyresygdom

5-10% af diabetespatienter udvikler diabetisk nefropati over tid
Darligt prognostisk tegn

Bor alle tilbydes SLGT-2-haemmer behandling uafhaengigt at hbAlc
RAS-blokade og intensiv behandling af hyperlipideemi




De vigtigste budskaber

* Brug algoritmen fra DSAM/DES

 Har patienten hjertekarsygdom,
hjerteinsufficiens eller nyreinsufficiens?

* Eller hgj risiko?

* Ved hjertekarsygdom anbefales SGLT-2-
haemmere evt. GLP1-analoger

* Ved hjerteinsufficiens anbefales SGLT-2-
haemmere

* Ved nyreinsufficiens anbefales SGLT-2-haemmere

 HUSK; at det er uafthaengigt at udgangsvaerdien
og malet for Hbalc




