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Nationell grupp SFD och SFPED

* SFD och SFPED har identifierat behov av nationell samsyn avseende
utredning, uppféljning och behandling av monogen diabetes
« Intresserade diabetesldkare fran vuxen och barn, samt genetiskt
kunniga
* Medlemmar:
« Annelie Carlsson (Barn, Lund), David Olson (Barn, Stockholm), Frida Sundberg
(Barn, Goteborg)
« Karin Filipsson (Vuxen, Lund), David Nathanson (Vuxen, Stockholm), Sophia
Réssner (Vuxen, Stockholm, sammankallande)
* Mikael Oscarson (Vuxen, genetik, Stockholm)
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Monogen diabetes

* Monogen diabetes &r ett samlingsnamn for de typer av diabetes som
orsakas av patogen variant i ndgon gen involverad i
kolhydratomsattningen, vilken orsakar diabetes.

« Tidigare definition: icke-insulinberoende diabetes med debut innan
25-30-arsalder, dar det finns diabetes i tva-tre tidigare generationer

* Numer genetisk analys for diagnos.
« Arftlighet vanligen autosomalt dominant
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Monogen diabetes

* Monogen diabetes utgdr ca 1-6% av all diabetes, beroende pa
population

« Det &r sannolikt s3 att mer dn hélften av alla patienter med monogen
diabetes inte har korrekt diagnos.

Diabetes Diagnostics

B

* Nar ska monogen diabetes misstankas?
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Monogenic Diabetes: From Genetic Insights to Population-
Based Precision in Care. Reflections From a Diabetes Care
Editors’ Expert Forum @3

Monogen diabetes

* Expert guidelines ADA 2020 férordad samlingsnamnet Monogenic
diabetes, med undergrupperingar.
« Patogena varianter beskrivna i fler &n 50 olika gener, som orsakar
diabetes oberoende av livsstilsfaktorer.
« De vanligaste typerna av monogen diabetes &r:
+ MODY
* Neonatal diabetes (NDM), vilken kan vara permanent (PNDM) eller
overgaende (TNDM)
Lipodystrofi (total eller partiell)
Grav insulinresistens
* Mitokondriell diabetes

» Aven monogen syndrom-relaterad diabetes (Wolfram, Alstrém m fl).
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MODY (Mature Onset of Diabetes in the Young)

 Forkortningens betydelse ej aktuell idag, men kvarstar som ett kliniskt
begrepp som beskriver en viss fenotyp

« Tidigare benamndes dessa i kronologiskt i den ordning nya gener
hittades (MODY1, MODY2 etc).

* Det finns nu 14 MODY beskrivna, men nomenklaturen fungerar inte
langre. Vissa typer uppfyller inte kriterier for att klassas som monogen
diabetes, det har tillkommit andra gener som ej benamnts MODY

* Typerna b6r nu benamnas utifran gen, exv GCK-MODY (MODY2),
HNF1A-MODY (MODY3)

Svensk forening for pediatrisk
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MODY — de vanligaste av de ovanliga

GCK Hojer "termostaten for glukos Ingen behandling, inga komplikationer
(MoDY2) Graviditet!
HNF1A Transkriptionsfaktor beta-cell Lag dos SU fungerar oftast vil lange
(MODY3) Glukosuri, benigna leveradenom Utvecklar komplikationer
HNF4A Transkriptionsfaktor beta-cell Lag dos SU fungerar oftast
(MODY1) Lag fodelsevikt, neonatal hypoglykemi Utvecklar komplikationer
HNF1B Transkripti pankreas/njure saknas
(MODYS) Njurcystor, hypoMg, exokrin dysfunkt, utv-  Screening Mg, njurar, lever
forsening
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Vad har vi gjort?

« Identifierat behov av riktlinjer. Oka kunskapen inom Sverige.
« Regionala ronder finns i Stockholm och Skane: klinik, genetik

* Beslut att starta med riktlinjer for GCK-MODY, dar allt mer data
stodjer benign diabetes
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GCK-MODY

« Patogen variant (=mutation) i
GCK orsakar defekt enzym
glukokinas (glukos till Glukos-6-
fosfat).

* Glukokinas ar "rate-limiting” i
glukosmetabolism och fungerar i
beta-celler som termostat for
glukosmedierad insulinsekretion

« Blodsockernivaer héjs fran 4-8
mmol/I till ca 5,5-8(10) mmol/I
redan fran fodseln

‘ BIIABETOLOGI

W svensk férening fér pediatrisk
.41 endokrinologi och diabetes

GCK-MODY

* Vanligaste typen av monogen diabetes

* Framfor allt férhéjda fP-glukos, marginellt paverkade postprandiella
varden. HbA1c blir oftast latt férhojt, men séllan 6ver 50 mmol/mol

« fP-glukos lagre &n 5,5 mmol/I utesluter i princip GCK-MODY

* HbA1c 6ver 53 mmol/mol &r inte endast GCK-MODY

* Diabetes hittas oftast vid screening, gransvarden eller patologiska.
* En del av "kostbehandlade” patienter med typ 2?

« ”“Nonprogressive hyperglycemia” (ADA)

ENSK IHur ska vi ta hand om dessa patienter?
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Forslag omhandertagande GCK-MODY

 Forst maste genetisk diagnos vara tydlig!

* Fem-gradig skala avseende klassifikation av genetiska varianter, dar
klass 1 ar benign och klass 5 ar patogen.

« Klass 4-5, tillsammans med en klinisk bild som stammer (hogt fP-
glukos, HbA1c normalt eller endast latt forhojt) klassificeras som GCK-
MODY. Har beh6vs sammantagen bild: genetik och klinik.

« Vid mer oklar genetisk variant (ffa klass 3 som benamns variant of
uncertain significance; VUS) b6r man bendmna att patienten har en
oklar typ av diabetes och ska da inte handlaggas enligt detta forslag.
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Forslag omhandertagande
GCK-MODY

* Vi har skrivit tre dokument:
* Information till lakare och
diabetessjukskoterskor
« Information till patient
* Informationsbrev som kan delas
ut till sldktingar till ndgon som
diagnosticerats med GCK-MODY
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Huvudbudskap GCK-MODY

* Ingen blodsockersdnkande behandling

* Ett besok till specialistldkare inom diabetesvard nar diagnos ar
faststalld, inkluderande skriftlig information. For barn en upprepad
kontakt nar de ar gamla nog att sjalva forstd och komma ihag

« | 6vrigt ingen uppfdljning (forutom graviditet)

« Vid hyperglykema symtom eller hoga varden i annan rutinkontroll har
patienten inte langre endast GCK-MODY och uppféljning ska planeras
utifran aktuell tillaggsdiagnos (vanligen typ 1 eller 2)

* Omhandertagande under graviditet viktigt

* Slaktutredning

Svensk forening for pediatrisk
BOLaY endokrinologi och diabetes

Information till Iakare och diabetessjukskoterskor

* Forst en allméan introduktion som motsvarar tidigare bilder har

* Behandling:

« Blodsockersdnkande behandling behdvs inte for GCK-MODY. Undantag kan
vara gravida kvinnor

« DOCK skyddar inte en typ av diabetes mot andra typer av diabetes. Vid tydligt
férhojda blodsocker (vendst éver 11,1 mmol/l, kapillért dver 12,2 mmol/l)
eller HbA1c 6verstigande 52 mmol/mol bér man évervéga dven annan typ av
diabetes, ta stéllning till provtagning autoantikroppar och C-peptid, satta in
blodsockersiankande behandling och planera uppfdljning enl riktlinjer

Svensk férening for pediatrisk
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Information till Iakare och diabetessjukskoterskor

* Uppféljning:

« Ingen risk fér komplikationer eller progressiv hyperglykemi jamfort med
normalbefolkningen. Personer med GCK-MODY bér félja samma livsstilsrad
som generell befolkning.

* Vi reckommenderar att ingen uppféljning planeras nar GCK-MODY har
faststéllts som orsak till forhojda blodsockervarden.

« Ogonbottenundersokningar behéver inte géras (om inte annan typ av
diabetes misstanks).

* | samband med diagnos foreslar vi att alla patienter med faststélld GCK-MODY
bor traffa ialistldkare inom diak ard fér information om diagnosen.
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Information till Iakare och diabetessjukskoterskor

* Uppfoljning forts:

* Vid besok hos specialistldkare bor patienten utrustas med skriftlig
information om tillstandet.

« Eventuellt bér patienterna kallas ytterligare en gang flera ar senare for
repetition och férdjupning (beroende pa alder vid diagnos)

« Unga kvinnor maste informeras att alltid uppge GCK-MODY i hindelse av
graviditet, vid inskrivning i médravarden. Nagon pregestationell bedéming
eller behandling behdovs inte.

* Personer med GCK-MODY bor registreras i NDR.

' BJIABETOLOGI
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Information till lakare och diabetessjukskdterskor

* Graviditet:

« Vardpersonal som involveras i behandling av diabetes under graviditet
bor vara uppmarksamma pa monster med forhojda faste-varden,
tillsammans med normala eller endast latt forhéjda postprandiella
varden (vilket skiljer sig fran de flesta med gestationsdiabetes)

* Vid misstankt GCK-MODY bor genetisk analys goras skyndsamt under
graviditet

* Handliggande av GCK-MODY under graviditet &r svart och bér goras
via Specialistmédravard av diabeteslikare fértrogen med tillstandet.
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Information till ldkare och diabetessjukskoterskor

« Slaktutredning:

« Forstagradsslakting till personer med pavisad GCK-MODY bor
rekommenderas provtagning av fP-glukos. Det dr osannolikt att en vuxen
individ har GCK-MODY vid fP-glukos <5,5 mmol/I

* Genetisk testning bor erbjudas endast till de som har fP-glukos
dverstigande 5,5 mmol/I med klinisk bild som vid GCK-MODY.

« Forstagradsslaktingar med redan faststdlld diabetes bor erbjudas genetisk
testning, da detta kan innebéra férdndrad behandling och uppféljning.

« Vid slaktutredning ar det av stor vikt att ange exakt genetisk variant (stor
prisskillnad i analys)!

VENSK
‘ NING for
BIIABETOLOGI

Svensk forening for pediatrisk
M.4{aY endokrinologi ach diabetes

17

18




2023-07-13

Information till Iakare och diabetessjukskoterskor

* Barn:

« Stéllningstagande till genetisk testning bor tas tillsammans med
barndiabetolog, sarskilda etiska 6vervaganden.

* Gransvarden for barns faste-varden ar svarare att faststalla. Att
genomga genetisk testning kan ddrmed bidra till att barnen besparas
upprepade kontrollprovtagningar.

* Barn och foraldrar bor fa information vid diagnostillfallet, och barnet
bor sedan kallas vid 15-18 &rs alder for upprepad information.

« Korkort och val av yrke paverkas inte av GCK-MODY
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Information till [akare och diabetessjukskoterskor
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Information dig som har GCK-MODY

* Introduktion om vad GCK-MODY &r och blodsockernivaer
* Behandling:

* Ingen.

* Men om du skulle kinna symtom som vid hogt blodsocker bor du scka ldkare
och vid faststéllda hoga blodsockernivaer behévs behandling som for alla
andra, da personer med GCK-MODY kan fa andra typer av diabetes lingre
frami livet

* Enda géngen det kan bli aktuellt med behandling &r under graviditet

* Samma information om uppféljning, graviditet, slaktutredning
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Information dig som har GCK-MODY
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Informationsbrev GCK-MODY

Jag som delat ut detta brev heter:

Informationsbrev

Diagnosen GCK-MODY ér stalld pd féljande enhet:

aktingar tll pe K-MODY (MODY 2)

En person i din och biivit med den arfi K-
MODY (tidigare kallad MODY 2). Det ér viktigt att forstagradssiaktingar (det vill saga foréldrar, syskon,
barn) kontrollerar sina blodsockervirden for att bekréifta eller utesluta om de bar pa samma anlag.

Typiskt for denna diabetesform ar att blodsockret  fasta ér nagot forhait. | dvrigt &r
blodsockervérdena nte s h3ga att man iskerar diabeteskomlikationer pa angre ikt

behandiing eller krévs| regel inte. Undantaget & vid
graviditet, d4 uppfolining en sarskild rutin. Det &r diagnosen, da
man anvars kan skerafelaktg ller cnaelig behandiing, Uredring rekommenderas darfor ven ndr
man redan har typ 1eller2, da kan komma att
omvarderas.

vi dig att kontakta din for ditt blodsocker i fasta. Medtag
denna information. For att férenkla utredningen ber vi dig ocksa medta information om var din
slakting utretts. Vid blodsocker i fasta under 5,5 mmol/l &r GCK-MODY osannolik. Genetisk analys

K behovs da  normalfallet inte. Vid utredning av barn bor barmdiabetolog konsulteras.

EN
‘ ENIN Mer information fér vérdpersonal om GCK-MODY bifogas, och kan medtas till besdket hos din ‘
huslékare. s
BlIABETOLOGI “

Frdgor och kommentarer tas
nu tacksamt emot!
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