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Forord

Denna utgéava ingar i en serie systematiska kunskapssammanstéllningar som
ges ut av Goteborgs Universitet. Denna typ av kunskapssammanstillningarna
har sin bakgrund i ett behov av att ange riktlinjer fér hur man faststiller sam-
band i arbetsskadeforsdkringen. Arbetet inleddes 1981 nér en grupp ortopeder,
yrkesmedicinare, andra arbetsmiljoforskare och lakare fran LO diskuterade en
modell f6r bedomning av vilka arbetsstéllningar som utgjorde skadlig inverkan
for besvir i1 brost och landrygg i Lakartidningen. Gruppen pekade ocksa pa
vikten av att systematiskt stdlla samman kunskap inom omradet (Andersson
1981). Darefter publicerades flera systematiska kunskapssammanstéllningar
med avsikt att ge riktlinjer for forekomst av skadlig inverkan vid arbetsskade-
bedomningar (Westerholm 1995, 2002, Hansson & Westerholm 2001).

Goteborgs Universitet dr nu huvudansvarig for ett flerarigt projekt med avsikt

att ta fram nya kunskapssammanstéllningar inom arbetsmiljoomradet. Arbetet
har finansiellt stod av AFA forsdkring, FAS och Goteborgs Universitet. Dessa
systematiska kunskapssammanstéllningar har som syfte att beskriva arbetsmiljons
betydelse for uppkomst eller forsamring av sjukdom eller symptom i ett bredare
perspektiv. Tillimpningen av resultaten sker inom berdrda myndigheter och
forsakringsbolag. De systematiska kunskapssammanstédllningarna genomféres

av experter inom respektive omradet. Deras bedomning granskas sedan av

andra experter inom omradet. Den nya serien av systematiska kunskapssamman-
stallningar inleddes 2008 med en férnyad 6versikt om psykisk arbetsskada
(Westerholm 2008), som sedan f6ljdes av sammanstillningar om fukt och mogel,
helkroppsvibrationer och en férnyad uppdatering av arbetets betydelse f6r upp-
komst av depression (Torén 2010, Burstrom 2012, Lundberg 2013). Eftersom
kunskapslaget forandras finns det ett behov av uppdateringar av gamla kunskaps-
sammanstillningar samtidigt som det finns ett behov av kunskapssammanstall-
ningar inom nya omraden.

Val av damne f6r dversikter, val av forskare for att skriva respektive granska det
skrivna sker av redaktdrerna helt sjélvstiandigt.

De forsta kunskapssammanstillningarna har behandlat betydelsen av olika fakto-
rer for uppkomst av sjukdomar och besvir. Denna kunskapssammanstéllning ar
den forsta med en annan infallsvinkel. Vilka faktorer &r av betydelse for att indi-
vider med kroniska sjukdomar skall ha en uthallig arbetsformaga? Den forsta
genomgéngen behandlar diabetes. Forskarna Anders Knutsson och Anders Kempe
vid Mittuniversitet har genomfort denna systematiska kunskapssammanstillning.
Externa referenter har varit docenterna Bernt Lindahl, Umeé och Stig Attwall,
Goteborg. Vi dr tacksamma for de véardefulla och konstruktiva bidrag som refe-



renterna har tillfort detta arbete. Dérutover ér vi tacksamma f6r synpunkter fran
Svensk Forening for Diabetologi och fran Lillemor Fernstrom, Diabetesforbundet.

Goteborg, Lund och Umea maj 2013

Kjell Torén
Maria Albin
Bengt Jarvholm
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Inledning
Bengt Jérvholm

Diabetes dr vanlig sjukdom som kan ha alla svarighetsgrader, fran att vara in-
validiserande med omfattande medicinsk behandling till att vara symptomfti

och inte krdva annan behandling 4n viss paverkan pa kosten. Arbetet kan paverka
sjukdomen, men sjukdomen kan ocksa paverka mojligheterna att arbeta. Det finns
i méanga lander lagar eller férordningar som paverkar diabetikers majligheter att
arbeta, t ex finns begrdnsningar nir det géller att arbeta som pilot.

Denna kunskapsoversikt var i forsta hand tankt att belysa hur arbetet kan paverka
den som redan drabbas av diabetes och ocksa ge insikt i de legala begrinsningar
som finns for diabetiker att arbeta. Den typen av kunskap &r viktig bade for den
som drabbats av sjukdomen, men ocksé for foretagshilsovard, behandlande ldkare
och arbetsgivare. Oversikten behandlar tva centrala omraden nir det giller dia-
betiker och arbete, dels arbete pa oregelbundna arbetstider, dels arbeten som &r
fysisk anstrangande.

Kunskapsoversikter nar det géller medicinsk behandling 4r i dag ofta utformade
enligt vissa strategier och den mest kinda dr Cochrane collaborations riktlinjer
(www.cochrane.org). Innan dessa omsitts till praktiska riktlinjer brukar ocksa
patientorganisationer och professionella foretrddare, t ex lakare, m.fl. involveras

i processen. I denna process ingar ocksa ekonomiska gverviganden om vad som
ar rimligt att gora. Ett exempel pa en organisation som utvecklar riktlinjer &r det
brittiska statliga institutet National Institute for Health and Clinical Excellence
(www.nice.org.uk) och i Sverige &r nationella riktlinjer utgivna av Socialstyrelsen
ett sadant exempel.

Nir det giller orsaker till sjukdomar anvénds ofta andra metoder dér bl.a. mekani-
stiska 6vervdgande finns med. Ett exempel pa detta ar International Agency for
Research on Cancer som utvirderar orsaker till cancer (www.IARC.fr). Vid
sadana utvarderingar anvinds ofta epidemiologiska metoder och en beskrivning
av vissa sadana 6verviaganden finns i andra kunskapséversikter i denna publika-
tionsserie (Jarvholm, 2012).

I manga fall saknas omfattande studier av den fragestéllning som &r aktuell. Som
lasaren kommer att finna i denna 6versikt sa skulle man gérna se att det finns be-
tydligt mer forskning kring arbete och diabetes. Nar det giller uppkomst av dia-
betes i samband med skiftarbete sa finns viss kunskap som darfor utvarderats.
Det finns dock mycket knapphidndig kunskap om den centrala fragestéllningen
som var utgangspunkten for detta dokument, dvs. hur arbetet paverkar den som
redan har diabetes och vad det finns for kunskap bakom de legala begrinsningar



som drabbar diabetiker. Det innebir att man i sadana fall dels far visa pa kun-
skapsbristerna, dels far diskutera risker och handldggning utifran den kunskap
som finns bade nér det giller mekanistiska forhallanden och empiriska studier.
Diabetiker finns i arbetslivet och bade de och andra berdrda behover forstd om
och hur man kan agera och pa vilken kunskap besluten kan vila. En kunskaps-
oversikt kan ocksa vara viktig for att stimulera till ytterligare forskning och till
att myndigheter ser 6ver grunderna for legala restriktioner i diabetikers mojlig-
het att arbeta. I denna 6versikt har vi engagerat dels en framstaende forskare
och praktiker inom diabetes och dels en framstaende forskare och praktiker
inom arbetslivets omrade. For att fa ytterligare synpunkter har styrelsen f6r en
professionell organisation och en patientférening haft mojligheter att limna
synpunkter.

Da ldsarna har varierande kunskaper om diabetessjukdomen har forfattarna gjort
en sammanstéllning av diabetessjukdomen, dir bland annat olika medicinska
behandlingar beskrivs i ett appendix.
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Diabetes och arbete
Anders Knutsson och Anders Kempe

Bakgrund

Diabetes mellitus har blivit allt vanligare i Sverige liksom i manga andra lénder.
Diabetes kan definieras som en metabolisk rubbning med kroniskt forhéjt blod-
socker pa grund av otillrdcklig eller helt upphord insulinsekretion och/eller
insulinresistens och/eller 6kad glukagonproduktion (WHO 2012). Pa sikt kan
diabetes orsaka vdvnadsskador och sviktande funktion i 6gon, njurar, nerver,
hjérta och blodkarl.

Det finns stora kunskapsluckor i var forstaelse over hur personer med diabetes
ska skota sin diabetes 1 férhallande till olika pafrestningar i arbetslivet. Ett pro-
blem dr hur man kan behalla en god kontroll av sin diabetes nir arbetet medfor
oregelbundna arbetstider eller arbete pa natten. Ett annat problem dr nir arbetet
innebdr kraftig fysisk anstrangning, eller stor variation i fysisk belastning.

Diabetes

Diabetes typ 2, som i regel debuterar i medeléldern eller hogre aldrar beror pa
minskad insulinkénslighet (insulinresistens). Diabetes typ 2 utgor 85-90 procent
av alla med diabetes (Landin Olsson 2010b). Forekomsten diabetes typ 2 i Sverige
ar 2,5-4,5 procent (Olsson 2009). Om den 6kande trenden fortsétter som hittills s&
kommer prevalensen av stiga till 5-6 procent ar 2030 (Olsson 2009). Diabetes typ
2 dr vanligare bland mén, @n bland kvinnor. Bade f6r mén och kvinnor dkar fore-
komsten med stigande alder (Carlsson 2007, Landin Olsson 2010a). I aldersinter-
vallet 65-84 ar har 9 % av kvinnorna och 12 % av minnen diabetes (Carlsson
2007). Det finns ocksa en socioekonomisk gradient. Personer med ldgre socio-
ekonomiskt status har 6kad forekomst av diabetes (Agardh 2004). Invandrare

fran icke-europeiska lidnder har storre risk att drabbas av diabetes (Carlsson 2007).
Viktiga orsaker till den 6kande forekomsten av diabetes typ 2 i Sverige dr
kaloririk mat, 1ag fysisk aktivitet och évervikt. En annan orsak kan vara att allt
fler har oregelbundna arbetstider och skiftarbete.

Arbete pé andra tider dn dagtid har blivit allt vanligare. I Europa arbetar idag
omkring 10 % av de yrkesverksamma pa tider som inkluderar natt. Skiftarbete
och andra udda arbetstider innebér en péfrestning pa organismen, som kan leda
till risker for olycksfall och allvarlig sjukdom. Under senare ar har det kommit



en rad forskningsrapporter som indikerat att skiftarbete kan vara forenat med
okad risk for kroniska sjukdomar som diabetes, hjértkérlsjukdom och cancer.
Detta &dr oroande, eftersom det moderna samhillet stdller krav pa service dygnet
runt, t.ex. inom sjukvard, raddningstjénst och transporter. Viss industriproduktion
sker ocksa dygnet runt, ibland av produktionstekniska, ibland av ekonomiska
orsaker. Arbetarskyddet maste véiga in de nya hélsorisker som visat sig vara
forenat med skiftarbete.

Diabetessjukdomen och dess behandling beskrivs utforligare i appendix.

Skiftarbete

Med skiftarbete menas en metod for att organisera arbetet i skift, dir de anstéllda
avloser varandra pa samma arbetsstation enligt ett speciellt monster (European
Council Directive 93/104, 1993). I vetenskapliga publikationer anvénds begreppet
skiftarbete om alla arbetstider som avviker fran vanligt dagarbete.

Flera olika begrepp anvinds for att beskriva skiftarbetet:

Med kontinuerligt skiftarbete menas att schemat ticker in alla dygn i veckan.
Om helgerna &r fria fran arbete, kallas schemat diskontinuerligt. Permanent
avser ett schema ddr man arbetar enbart pa ett skift, t.ex. permanent nattarbete.
Kontinuerligt roterande skiftarbete innebar att arbetsschemat técker in dygnets
alla timmar och alla veckodagar. Detta anvinds ofta inom processindustrin.
Skiftets langd kan variera fran nagra timmar till 12 timmar eller langre. Sex-,
8- och 12-timmars skift dr de vanligaste. Schemat kan ocksa vara mer eller
mindre oregelbundet. Vissa scheman &r oforutségbara, d.v.s. man vet inte
nagon langre tid i forvdg, hur schemat kommer att se ut.

En skiftcykel inkluderar arbetspass och ledigheter under en viss tidsperiod, som
aterkommer pa samma sétt. Skiftcykeln kan vara kort (ca 10 dagar), medellang
(ca 25 dagar) eller lang (langre dn en manad). Antalet skiftlag, som avldser
varandra bendmns 3-skift, 4-skift, 5-skift etc.

Rotationshastigheten bestdms av antalet skift av samma slag som f6ljer pa
varandra, innan man byter till annat skift. Ett snabbroterande skift brukar paga
1-3 dagar, ett intermedidrt 4-14 dagar, och ett langsamt 15 dagar eller mer.
Rotationsriktningen bestdms av hur de olika skiften f6ljer pa varandra. Om
skiften gar i ordningen formiddag, eftermiddag, natt, formiddag sé ar schemat
framatroterande. Gar skiften i ordningen férmiddag, natt, eftermiddag, formiddag
sa dr det bakatroterande.
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Skiftens start och sluttider paverkar individens trétthet och aterhamtningsbehov.
Om formiddagsskiftet t.ex. borjar kl 06:00, sa maste man kanske vakna k1 04-05,
vilket dr den tid nér kroppstemperaturen ligger pa sin ldagsta niva.

Skiftschemats utseende har stor inverkan pa hur det upplevs av de anstillda. Aven
hélsoeffekterna paverkas av skiftschemat, t.ex. forekomst av nattarbete i schemat.

I Sverige definieras nattskift juridiskt som att man arbetar minst 3 timmar mellan
24:00 och 05:00, eller att man arbetar minst 38 % av sin arliga arbetstid pa natten
(Arbetstidslagen 1982). Denna definition innebér att de som arbetar kontinuerligt
roterande 3-shift, inte kallas nattarbetare. I strikt biologisk mening &r natten
langre. Redan vid 21-tiden pa kvillen har melatoninssekretionen till blodet 6kat,
och kroppen férbereder sig for somn. Vid 5-tiden pa morgonen ar det fortfarande
biologisk natt, med hog melatoninkoncentration i blodet. Forst vid 6-tiden borjar
den biologiska dagen. Den individuella variationen &r dock stor. Vissa ménniskor
tenderar att vara kvillsménniskor, vilket innebér att dygnsrytmen dr senarelagd.
For morgonménniskor &r det tvértom.

Forekomsten av skiftarbete och udda arbetstider har 6kat under de sista 20 aren i
Europa. I Europa har European Foundation undersékt forekomsten av arbetstider
vart femte ar sedan 1990. Enligt den senaste undersokningen, som gjordes 2010 sa
arbetade 17 % av alla anstillda skift, och 10 % natt. Dessutom arbetade 53 % pa
veckosluten och 20 % hade jourtid (European Working Conditions Survey 2010).

Hiilsoeffekter av skiftarbete

Ett mycket vanligt problem for skiftarbetare 4r paverkan pa somnen (Akerstedt
2009). Undersokning med fradgeformulér har visat att minst 75 % &r drabbade
(Akerstedt 1988, Kecklund 2010). Sémnliangden ir ofta endast 5-6 timmar efter
nattskiftet, vilket for de allra flesta innebér en forkortad somn (Pilcher 2000a).
Nattskiftsarbete ger en storre forlust av somn &n morgon- och eftermiddagsskift
(Pilcher 2000b), men édven tidiga morgonskift ger ofta forkortad somn, natten
innan skiftet. Somnlédngden f6re ett morgonskift dr 1-4 timmar kortare dn natt-
somn efter dagarbete (Kecklund 2010). Somnbristen leder till trétthet, som inne-
bar okad risk for felhandlingar och oftivilligt insomnande. I vissa yrken, t.ex.
bland chaufférer, lokforare, styrmén och piloter kan tréttheten leda till 6kad risk
for allvarliga olyckor. Skiftarbetare 16per 6kad risk att drabbas av kronisk sjuk-
dom, som hjértkérlsjukdom, magtarmbesvér och cancer (Wang 2011, Knutsson
2010). Aven metabolt syndrom och diabetes typ 2 har i flera studier visat sig vara
associerat med skiftarbete (Wang 2011). De mekanismer som anses forklara 6kad
sjuklighet hos skiftarbetare ar stord dygnsrytm, social pafrestning och beteende-
forandringar (Knutsson 1989).
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Den biologiska dygnsrytmen

Néstan alla djur och vixter har ett inbyggt tidssystem som hjélper organismen
att anpassa sitt beteende till ljus och méorker i var omgivning (Laposky 2008).
Tidssystemet har en egen circadian rytm pa ungefir 24 timmar. Denna rytm finns
kvar oférandrad &ven om vi dr vakna en natt. Ddremot om vi reser till en annan
tidszon och stannar dér stiller systemet om sig till ljus/morker variationen pa
den nya platsen. Det sker en fasforskjutning av dygnsrytmen, som innebér att vi
anpassar oss till omgivningens dag- och nattvariation. Omstéllningen kan ta
uppemot en vecka, om vi reser till andra sidan jorden. Den inre klockan, som
registrerar variationen i ljus och morker ligger i en parad kérna, suprachiast-
matiska kédrnan (SCN), som é&r lokaliserad i hypothalamus i basala delen av
hjdrnan. Nervcellerna i denna kérna oscillerar med en rytm som ligger néra 24
timmar. Rytmen kallas circadian rytm (cirka = ungefir, dian =dygn). Kérnan far
impulser om ljusinflodet till 6gat. Beroende pa dessa impulser stélls den inre
klockan ritt i forhallande till omgivningens tid. SCN skickar tidsinformation till
ovriga delar av kroppen. Signalerna gar via transmittorsubstanser, hormoner och
nervimpulser. Ett viktigt hormon i detta sammanhang &r melatonin (Arendt 2006).
Melatonin dr ett hormon som bildas i tallkottkorteln 1 hjdrnan, efter stimulus fran
SCN. Produktion och insondring till blodet sker nédstan uteslutande pé natten.
Melatonin stimulerar receptorer, som finns i hjdrnan, och i olika organ och
viavnader. Melatoninets verkningsmekanismer dr endast delvis kidnda. Vi vet att
melatonin paverkar andra hormoner, och medverkar till att organen har en ritt
tidsinstdllning. Melatonin bidrar ocksa till att underlétta insomnandet pa kvéllen.

Klockeellen dr den celltyp som kan skapa en tidsrytm (Laposky 2008).
Klockeeller har klockgener som styr tillverkning av proteiner i cellerna. Denna
proteinsyntes har en cyklisk variation, styrd genom feed-back loopar. Man har
visat att klock-celler finns i manga organ och vidvnader. Dessa perifera klockceller
erhaller tidsinformation fran den centrala kdrnan i SCN, men de stills ocksa in
beroende pa vilken tid vi ater.

Skiftarbetets paverkan pa den circadiana rytmen?

Skiftarbete leder ofta till stérning av den circadiana rytmen, sérskilt om arbets-
schemat inkluderar nattskift. Den individuella kinsligheten &r dock stor. Vid
skiftarbete kan vissa individer invertera sin dygnsrytm, d.v.s. fasférskjuta den
180 grader (Koller 1994). Vissa far ingen fasforskjutning alls. Man kan inte i
forvig sdga hur dygnsrytmen paverkas for en individ som paborjar skiftarbete.
Enda mojligheten &r att gora upprepade métningar av markérer f6r dygnsrytmen
(melatoninmétning eller registrering av djup kroppstemperatur), efter att skift-
arbetet paborjats. Méatningar maste géras under flera dygn, och i olika faser i
skiftcykeln. Den fasforskjutning av dygnsrytmen som kan komma vid skiftarbete
innebdr att den inre biologiska klockan blir desynkroniserad i férhallande till

12



dag och natt i var omgivning. Denna desynkronisering leder till en paverkan pa
metabola variabler. Paverkan pa enskilda variabler kan visa pa fasforskjutning,
minskad amplitud, och tidsmissig desorganisation av olika variabler. Aven utan
fasforskjutning innebér ocksa skiftarbetet att matintaget férdndras. Man har visat
att nutritionsinnehallet inte skiljer sig mellan dag- och skiftarbetande, men man
ser ofta att skiftarbetarna har fler tillfillen med matintag, och vid nattskift forldggs
nagra matintag till natten (Lennernds 1995). Eftersom insulinkénsligheten har en
dygnsvariation, med minskad kénslighet pa kvéll och natt, kan detta leda till
okade blodsockernivder om man &ter sent pd kvillen, jamfort med om man dter
pa dagen (Knutsson 2002, Morgan 2003). Metabolismen stiller om pa ett sétt som
sker vid diabetes typ-2. Aptitregleringen blir ocksé annorlunda. Detta avspeglas i
fordndrade leptin-nivaer. Normalt sett far man minskad aptit pa natten, men vissa
individer far 6kad aptit. Det leder till storre matméngder och risk for viktuppgang.

Metabolism och klockceller

Metabolism dr en sammanfattande bendmning pé de processer i en organism dér
ndringsdmnen tas upp, omvandlas och bryts ner och med vilka energi gors till-
gangligt. Metabola sjukdomar &r de sjukdomar som orsakas av en stérning i
metabolismen. Dit hor t.ex. diabetes typ 2. Det finns starka kopplingar mellan
individens dygnsrytm och metabola skeenden (Laposky 2008). Glukos, insulin,
adrenalin, och leptin har endogen dygnsrytm (Morgan 1998, Morris 2012).
Klockgener spelar en viktig roll i manga metabola processer, t.ex. metabolism
av kolesterol och andra lipider, glykolys, glukoneogenes, oxidativ fosforylering
och avgiftningsprocesser (Green 2008). De perifera klockcellernas tidsinstéllning
paverkas starkt av tiden for matintag. I experiment pa rattor har man visat, att
om fodan gors tillgédnglig endast en begriansad tid pa dagen da rattorna normalt
inte dter, sa leder det till en omstillning av manga perifera klockcellers rytm.
Fasforskjutningen av rytmen kan bli séa stor som 180 grader inom en vecka
(Damiola 2000).

Om klockgenerna Clock och Bmall forstors sa resulterar detta i rubbad dygns-
rytm. Dessutom uppkommer metabola storningar i lipid och glukosomsittningen —
ett tillstand som liknar det metabola syndromet. Forlust av olika klockgener leder
till olika metabola sjukdomstillstand, t.ex. mutation av Clock leder till forhéjda
blodfetter och blodsocker i djurforsék (Turek 2005). Forlust av Bmall ger fors-
amrad glukoneogenes, adipogenes, adipocyt differentiering, hyperlipidemi och
glukosintolerans (Rudic 2004). Forlust av Per2 ger upphavd glukokortikoid rytm,
upphivd dygnsrytm av fodointag, fetma, fordndring i leptin-beroende bentédthet
(Yang 2009). En nyligen publicerad epidemiologisk studie pa kvinnor som haft
langvarigt skiftarbete visade att skiftarbete var associerat med epigenetiska for-
andringar av Clock och Cry (Zhu 2011). Samma epigenetiska forandringar har
man funnit hos personer med brostcancer (Hoffman 2010). Den ckade risken for

13



brdstcancer hos kvinnor som arbetar natt skulle kunna vara orsakad av denna
epigenetiska fordndring.

Hur paverkar skiftarbete metabolismen

Den circadiana rytmen spelar en viktig funktion f6r var metabolism. Den an-
passar individen till variationen av ljus och mérker. Pa natten, nér vi sover
skruvas metabolismen ner, kroppstemperaturen sjunker, vilket leder till en
energibesparing. P& dagen, nér vi 4r aktiva, for att utfora ett arbete, sa okar
metabolismen. Muskulatur, cirkulation och hjdrna far stimulus till aktivitet.
Den circadiana klockan forutser dygnets olika hindelser och anpassar beteende
och fysiologi for att minimera energiférbrukning och maximera chansen till
overlevnad (Kovac 2009). En viktig funktion i dygnsrytmregleringen av
metabolismen ér att forbereda kroppens intag av foda. Olika blodkemiska
variabler som insulin, leptin, kortisol, blodsocker, triglycerider har alla
dygnsrytmer, som medverkar i omséttning av fédodmnen och i férberedelsen
infor fysisk aktivitet och vila. I djurforsok har man funnit att Clock och Bmall
mutanter har forsamrad glukostolerans, minskad insulinsekretion och férsdmrad
tillvaxt av de insulinproducerande cellerna i bukspottkorteln (Marcheva 2010).
Detta visar att vissa av klockgenerna har en direkt metabol effekt, och deras
funktion dr nodvindig for att ndringsdmnen ska metaboliseras pa normalt sitt.

I ett experimentellt djurférsok pa moss visade man att om man inducerar en
forandring av dygnsrytmen, sa att den inte ligger i fas med omgivningens
ljus/morker-rytm sa fick mossen viktokning och en forhéjning av insulin och
leptin (Karatsoreos 2011). Forfattarna menar att resultaten indikerar att stérning
av dygnsrytmen kan leda till fetma och diabetes.

Humana studier har visat att sockermetabolismen paverkas av skiftarbete.
Suwazono (2009) foljde en kohort av anstéllda pa ett japanskt stalverk (dag n =
4219, skift n = 2885). Skiftsystemet var roterande och inkluderade nattarbete.
Uppf6ljningstiden var 14 ar. Resultatet visade att roterande skiftarbetare hade
okad risk for fa forhojda nivaer av HbAlc jamfort med dagarbetare:

>10% okning, OR 1,35 (95%CI 1,26-1,44).
>15% okning, OR 1,29 (95%ClI 1,19-1,40).
>20% okning, OR 1,23 (95%CI 1,11-1,37).
>25% okning, OR 1,19 (95%CI 1,03-1,36).

I regressionsanalysen kontrollerades for bl.a. alder, BMI, alkoholintag, rékning,
fysisk aktivitet och blodtryck.

I en experimentell studie undersoktes 24 personer for att se effekten av
somndeprivering och rubbad dygnsrytm. Tre veckor av forkortad sémn (5,6
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timmars somn per dygn) kombinerad med stérning av dygnsrytmen (dygnet
forlangdes till 28 timmar) ledde till en minskad metabolism och 6kad kon-
centration av plasmaglukos efter maltid. Blodsockernivaerna normaliserades
sedan under 9 dagars aterhdmtning (Buxton 2012).

Metabolt syndrom

Det metabola syndromet kiannetecknas av bukfetma, blodfettrubbning, insulin-
resistens, hypertoni och forhojt fasteblodsocker (Alberti 2009). Diabetes typ 2
dr en del av det metabola syndromet. Ett vanligt kriterium f6r metabolt syndrom
ar f6ljande (Nilsson 2007): midjeomfang >102 cm hos mén och >88 cm hos
kvinnor, samt minst tre av f6ljande kriterier: fastblodsocker > 6,1 mmol/I,
systoliskt blodtryck > 130/85 mm Hg, eller behandling f6r hogt blodtryck,
triglycerider > 1,7 mmol/1 eller specifik behandling och HDL-kolesterol < 1,0
mmol/l hos mén och < 1,3 mmol/l hos kvinnor eller specifik behandling. Det &r
ett vanligt tillstdnd och férekommer hos 26 % respektive 16 % hos 50-ariga mén
och kvinnor i Sverige (Novak 2011). Den som har syndromet har ocksé en dkad
risk att drabbas av diabetes typ 2 och hjértkarlsjukdom (Grundy 2012, Galassy
2006).

I en 6versiktsartikel av Wang (2011) redovisas 8 studier om samband mellan
skiftarbete och metabolt syndrom. Det 6vervidgande flertalet visade att skift-
arbetare har okad risk for metabolt syndrom. Risken jamfort med dagarbetare
varierar mellan 1,51 — 5,10. Den hogsta risken noterades for nattskiftarbetande
i en kohortstudie av Pietroiusti (2009).

Fysisk aktivitet

Fysisk aktivitet har definierats som “any bodily movement produced by skeletal
muscles that results in energy expenditure.” (Caspersen 1985). Fysisk aktivitet
brukar kvantifieras genom att beskriva intensitet, frekvens och duration. Energi-
forbrukningen &r ett matt pa den fysiska aktiviteten. Vid direkt kalorimetri méts
viarmeavgivningen fran individen. Direkt kalorimetri anses vara en mycket bra
metod for att méta energiforbrukningen (Laporte 1985), men metoden dr dyr och
darfor olamplig for att undersoka stora populationer. Vid indirekt kalorimetri méts
syrekonsumtionen och/eller koldioxidproduktionen, som korrelerar med energi-
forbrukningen. Mitningen kréver att individen bér en andningsmask, och kan
dérfor vara opraktisk i vissa arbetssituationer.

Det finns ytterligare metoder som inte baseras pa kalorimetri, utan dér man an-

vinder sig av proxy-variabler, d.v.s. variabler som korrelerar med energifor-
brukning. En sddan metod ar att anvianda doubly labeled water” (DLW), som &r
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en icke-radioaktiv isotop. Individen tillfors isotopen i en vattenlosning, och sedan
maiter man forandringarna i D, och 180 &ver tid. Fran dessa kan man beriikna CO,
produktion och energiforbrukning (Levine 2005).

For epidemiologiska studier anvénds ofta sjdlvrapporterade data insamlade genom
frageformulér, dagbocker eller intervju. Dessa metoder kan vara anvdndbara for
jamforelse pa gruppniva, men ger inte tillracklig precision om man vill bedéma
energiforbrukningen hos en individ. Andra metoder &r stegraknare, aktivitets-
mitare och pulsmitare. Stegmétaren ger endast information om antal steg under
en viss tid, men inte om total aktivitetsvolym (Ekelund 2002). Aktivitetsmétare
fasts ndgonstans pa kroppen och méter accelerationer. Denna miter enbart aktivi-
teten i den kroppsdel som mitutrustningen sitter pa, och ger diarfor inte ett matt
pa den totala energiférbrukningen. I en nyligen publicerad 6versiktsartikel dér
accelerometermétning jimfordes med DLW fann man en stor variabilitet i
accelerometrarnas formaga att mata fysisk aktivitet (Plasqui 2012). Pulsmétning
ar osdker darfor att dven andra faktorer dn fysisk aktivitet kan péverkan pulsen,
t.ex. stress, och hur viltrinad man dr. Om hjértfrekvensen sitts i relation till
vilopulsen far man ett sdkrare matt pa energiforbrukningen (Kelly 2000). Det

gar ocksa att kombinera pulsméitning med aktivitetsmétning, och pa sé sitt uppna
béttre validitet i matningen (Villars 2012).

Metabolic equivalent (MET) definieras som energiférbrukning vid ett visst arbete
dividerat med energiforbrukningen vid vila. Referensnivan 1 MET é4r 1 kcal/kg/
timme och &r approximativt lika med energiférbrukningen nir man sitter stilla
(http://prevention.sph.sc.edu/tools/compendium.htm). Ainsworth (2011) har
sammanstéllt information om vilken energiforbrukning som karakteriserar olika
fritids- och yrkesaktiviteter (Tabell 1).

Tabell 1. Energiforbrukning vid olika yrkesaktiviteter

Yrke, aktivitet MET
Kontorsarbete 1,5
Byggnadsarbete reparation, konstruktion 4,0
Jordbruk, utfodring av kor, héstar 4,3
Vigbygge, kora tunga maskiner 6,0
Anvinda tunga kraftverktyg 6,3
Anvinda tunga verktyg, spade 8,0
Avverka skog, motorség, kvistning 8,0
Bira tyngd uppfor trappa (11-22 kg) 8,0
Dykning, grodmansdrékt 12,0

Vid behandling av diabetes maste insulindosen sittas i relation till den fysiska
aktiviteten pa arbete och fritid. Om den fysiska aktiviteten har liten variation
underléttas medicineringen. Vid stor variation uppstar problem. Kraftig fysisk
aktivitet som kommer ovéntat kan leda till hypoglykemi.
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Syfte

I denna kunskapsoversikt har vi gjort en sammanstillning av litteraturen inom
omradet skiftarbete och diabetes. Viktiga fragestédllningar hér har varit:

1. Ar skiftarbete forenat med 6kad risk att drabbas av diabetes?

2. Hur fungerar det att ha diabetes och arbeta skift?

3. Vilka problem kan uppkomma for en person som har diabetes nér den utsétts
for bade skiftarbete och hog fysisk aktivitet?

Vi diskuterar ocksa fragestdllningar om en diabetesdiagnos innebér att man bor
avrada fran skiftarbete, och vilka kontroller som bor goras av personer med
diabetes i arbetslivet. Detta gors utifran beprovad klinisk erfarenhet.

Metod

En systematisk litteratursokning gjordes pa Pubmed, Nioshtic2 och Science
Direct. Sokord var: shift and work, night and work, shiftwork, nightwork,
circadian, diurnal, diabetes, diabetic, hypoglycemia, hypoglycaemia, guidelines,
control, exercise och kombinationer av dessa. Publikationer fram till 1 november
2012 soktes. Fran artiklar som granskades gjordes dessutom genomgéng av
referenslistor. Sokresultaten diskuterades. Endast artiklar som pa engelska,
svenska, norska och danska inkluderades. For att en studie skulle inkluderas
kravdes att beskrivningen av population, studiedesign, analyser, exponerings-
variabler och utfallsvariabler skulle vara relevant och begripligt. Dessutom skulle
resultat vara rapporterat med siffror och signifikansberdkningar (antingen som
p-vérden eller konfidensintervall).

Soékorden shift work, night work, shiftwork, nightwork, diabetes, diabetic
resulterade i 179 artiklar. Bland dessa kunde 7 relevanta studier som handlade
om skiftarbete som riskfaktor for diabetes identifieras. Ytterligare 2 kunde hittas
genom referenslistor. Totalt identifierades saledes 9 studier. I evidensbedomning-
en anvindes 6 av dessa.

Samma sokning resulterade i 3 artiklar som handlade om diabeteskontroll hos
personer som arbetade skift och hade diabetes.

Inga artiklar hittades som handlade om kombinerad effekt av skiftarbete, fysisk
anstriangning och diabetes.

Sokorden shift work, night work, shiftwork, nightwork, hypoglycemic,
hypoglycaemic, resulterade i 7 artiklar. Inga av dessa hade relevans for var
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fragestillning, d.v.s. beskrev férekomst eller risk fér hypoglykemi i samband
med skiftarbete.

For att far information om nationella guidelines for diabetes och skiftarbete
valde vi att anvédnda en kvalitativ metod och studera information (Google) fran
ett antal lander: Sverige (Socialstyrelsen 2010), Norge (Helsedirektoratet 2009),
USA (American Diabetes Association 2012a, Begg 2003), Kanada (Meltzer
1998), Skottland (Scottish Intercollegiate Guidelines Network 2010). Dessutom
granskades guidelines utgivet av the European Association for the Study of
Diabetes (EASD) (Inzucchi 2012). Det visade sig att ingen av de granskade
riktlinjerna tagit upp problematiken kring diabetes och skiftarbete. Samtidigt
antyds att problem kan finnas:”Certain types of work schedules, such as rotating
or split shifts can make it especially difficult for some individuals to manage
diabetes effectively” (American Diabetes Association 2012b).

Evidensgraderingen ar gjord enligt Royal College of General Practitioners
(RCGP) (Wang 2011):

*** Stark evidens baserad pa allmént konsistenta fynd i flera studier med hog
kvalitet;

**  Mattlig evidens, baserad pa allmént konsistenta fynd i férre, mindre studier
eller studier med ldgre kvalitet.

*  Begrinsad eller motsdgelsefylld evidens, baserad pa en vetenskaplig studie
eller inkonsistenta fynd i flera vetenskapliga studier.

- Ejvetenskaplig evidens — baserad pa kliniska studier, teoretiska
overvidganden och/eller klinisk konsensus.

Ar skiftarbete en riskfaktor for diabetes?

Ett antal epidemiologiska studier har undersokt samband mellan skiftarbete och
uppkomst av diabetes. I en nyligen publicerad genomgéng av litteraturen (Wang
2011) redovisas 6 studier. Tva av dessa var tvérsnittsstudier och visade forhojd
risk for diabetes hos skiftarbetare (Mikuni 1983, Nagaya 2002). Resten var
kohortstudier. I tvdrsnittsstudier finns i regel inte information om tidssambandet
mellan exponering och utfall, och man kan dérfor inte veta om exponeringen
intriffade fore sjukdomsdebuten. Vid var litteraturs6kning hittade vi ytterligare
tre kohortstudier (Suwazono 2006, Toshihiro 2008, Pan 2011). I tabell 2 finns
samtliga kohortstudier summariskt beskrivna.
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Tabell 2. Epidemiologiska studier pa sambandet mellan skiftarbete och diabetes.

Forfattare Studie Population, kon Population och Arbetstider/ Resultat Covariater Utfall
design (alder) yrke referensgrupp
Mikuni Tvérsnitt M:1514 skift, 653 | Fabriksarb Treskift/dag Prevalens: 2,1% hos Inga Diabetes;
1983 dag (38,1) (Japan) treskift; 0,9% hos dag OGTT, ¢j definierat
(p<0,05) om diabetes typ 1
eller typ 2
Kawakami | Kohort M:1015 skift, 653 | Arbetare vid Roterande HR=1,67(0,57-4,90) Alder, Diabetes typ 2;
1999 dag elektriskt bolag | skift/dag, utbildning, OGTT
(Japan) skiftvariabel BML S, AL, Diabetes vid
¢j definierad PIA, baseline uteslots
arftlighet
Nagaya Tvirsnitt M:826 skift, 2824 | Manuella Nattskift/ dag | Alder 30-39 ar BMLI, arbete, Faste-blodsocker >7
2002 dag (46,7) arbeten (Japan) OR=6,75(1,31-56,1); S, AL och mmol/l eller
40-49 OR=1,22(0,68- fysisk trining | behandlad for
2,10); 50-59 ar diabetes
OR=0,93(0,53-1,55)
Karlsson Kohort M:2354 skift, Pappersbruk 3- skift/ dag. SRR 1,24(0,91-1,70). Alder Mortalitet, diabetes,
2005 3088 dag (Sverige) Skift (<5 ar, Trend per ar i typ 1 och typ 2.
5-9 ar, 10-19 skiftarbete (b(linjar Primér eller
ar, 20-29 ar, > | koeff) =4,14x10” bidragande
30 4n/aldrig | (2.46x10°-5,81x10%) dodsorsak
skift
Morikawa Kohort M: 492 manuella Blixtlasfabrik Skiftarbete RR=1,73 (0,85-3,52) Alder, Diabetes typ 2;
2005 3-skift; 228 (Japan) (2-skift, 3- (manuella 2-skift jmf arftlighet, HbA1c>6,1 eller
manuella 2-skift; skift)/ manuella dag); BML S, AL, diagnos stilld av
1099 permanent permanent RR=1,33 (0,74-2,36 PIA ldkare. Personer med
dag (manuella); dag (manuella 3-skift jmf diabetes vid baseline
1041 permanent manuella dag); RR uteslots
dag (kontor); 2,11 (1,05-4,22)
Alder vid baseline (manuella 2-skift jmf
29-46 ar kontor dag)
Kroenke Kohort K: personér: Sjukskoterskor Roterande Aldersjust Alder, Diabetes typ 2,
2007 106170 ej (USA), skift > 10 RR=1,64(1,11-2,37). arftlighet, sjélvrapporterad.
roterande skift, Nurses Health ar/ej Multivariat analys. BML, S, AL, Personer med
12670 <12 mén., Study IT (NHS roterande (justerad for BMI): PIA, diabetes vid baseline
85361 1-2 ar, 1T) skift RR=0,98(0,66-1,45). arbetstid/ utesldts
71167 2-5 ar, Multivariate analys (¢j | vecka,
42127 5-10 &r, BMI): RR=1,41(0,96- | arbetsstress,
19345 >10 ar. 2,06) socialt stod,
Alder vid baseline sittande
25-42 arbete, kaffe,
civilstind
m.fl.
Pan Kohort K: personar: Sjukskéterskor Roterande Multivariate analys Alder, Diabetes typ 2,
2011 1104796 ¢j (USA), skift/ e (ej justerad for BMI): arftlighet, sjélvrapporterad.
roterande skift, Nurses Health roterande 1-2 ar i skift HR=1,05 BML S, AL, Personer med
312008 1-2 ar, Study I (NHS ) | skift (1,00-1,11), 3-9 ar PIA, diabetes vid baseline
891827 3-9 ar, HR=1,20(1,14-1,26), arbetstid/ uteslots
215679 10-15 ér, 10-19 ar vecka,
61973 >20 ar. HR=1,40(1,30-1,51), arbetsstress,
Alder vid baseline >20 ar HR=1,58(1,43- | socialt stod,
var 53,91 NHS I 1,74). P-viirde for sittande
och 34,3 i NHS II trend <0,001. arbete, kaffe,
Multivariat analys civilstind
(justerad for BMI): m.fl.
1-2 ar i skift HR=1,03
(0,98-1,08), 3-9 ar
HR=1,06(1,00-1,11),
10-19 ar
HR=1,10(1,02-1,18),
>20 ar HR=1,24(1,13-
1,37). P-virde for
trend <0,001
Suwazono Kohort M:3203 day Stalindustri Alternerande Multivariat analys: Alder, BMI, Diabetes typ 2,
2006 (35,1), 2426 (Japan) dag & OR=1,35 (1,05-1,75) AL, S, PIA, diagnostiserad vid
roterande skift nattskift/ total arliga
inklusive natt dagskift cholesterol, hilsokontroller:
(37.4) kreatinin, ¥- HbA1c>6,0% eller
GTP, lakardiagnostiserad
urinsyra,
Toshihiro Kohort M:128 (49,3); Anstillda vid Nattskift/dag 8/16 med nattarbete Alder, BMI, Faste-blodsocker > 7
2008 Endast 16 natt, 98 dag jarnvigsbolag och 8/98 med blodtryck, mmol/l eller OGTT
personer (Japan) dagarbete utvecklade ALT, LDH, > 11,1 eller icke-
med IFG diabetes. RR 6,1. ¥-GTP, fastevirde > 11,1
cller IGT Multivariat regressions | ALP,
vid baseline analys: HR 5,48 blodfetter,
deltog (1,82-16,49) AL SmAl

Forkortningar: AL = alkohol, ALT = alanin-aminotransferas, BMI = body mass index, ¥-GTP =gamma-glutamyl-transpeptidas, [FG =
Imparied fasting flucose, IGT = Impaired glucose tolerance, LDH = laktat-dehyrogenas, PIA = fysisk inaktivitet, S = rokning, RR = relativ
risk, HR =hazard ratio, OR = oddskvot. SRR = Standardized relative rates. Risk uttrycks pé foljande sitt, t.ex. OR 2,0(1,2-3,0). Detta
betyder att oddskvoten &r 2,0 och uttrycket inom parentes anger 95 %I@nfidensintervall.




Kawakami (1999) undersokte anstéllda mén vid ett elektriskt bolag med frage-
formulédr. Personer med diabetes eller hjértkérlsjukdom vid baseline exkluderades.
Totalt 1015 skiftarbetare och 1179 dagarbetare f6ljdes under 8 ar. Endast de som
fortfarande var anstillda vid foretaget vid den slutliga uppf6ljningen inkluderades.
Skiftsystemet innebar 2- eller 3-skiftsarbete (bagge inkluderade nattskift) samt
daggéende. Insjuknande i diabetes typ 2 undersoktes 1 form av arliga hédlsokon-
troller. Diagnosen stélldes med WHO kriterier fran 1980. De som hade socker i
urinen undersoktes vidare med mitning av fasteblodsocker. Om fasteblodsockret
var hogre dn 110 mg/dl (=6,1 mmol/l) gjordes OGTT. Studiedesignen, ddr man
inte f6ljt upp de som lamnat kohorten kan ha lett till bias, t.ex. om skiftarbetare
som far diabetes tenderar att Iimna kohorten i hogre grad dn dagarbetare. De
metoder man anvént for att diagnostisera diabetes har lett till att personer med
IGT inte uppticktes vid baseline. Forfattarna papekar att studien har lag power
eftersom endast 34 nya fall av diabetes diagnostiserades under uppfoljnings-
perioden. Ytterligare ett problem med studien ar att skift/dag variabeln endast
baserades pa information vid baseline. Man har inte tagit hiansyn till om deltagar-
na bytt fran dag till skift eller tvértom.

I en svensk mortalitetsstudie av manliga anstéllda pa ett foretag som producerade
papper och pappersmassa fann man att personer som arbetade roterande skift hade
en moderat riskokning for diabetes typ 1 och typ 2 (SRR 1,24, 95%CI1 0,91-1,70)
(Karlsson 2005) jamfort med daggaende. Uppfoljningstiden var 50 &r. Nér
riskerna berdknades i grupper med olika tid i skiftarbete (skiftar) fann men en
signifikant trend med okad risk for 6kat antal skiftar (b(linjar koeff) = 4,14 x 107
(95%CI 2,46 x 10°-5.81 x 10'5). En brist i studien &r att man inte kontrollerat for
potentiella confoundingvariabler som BMI, utbildning, drftlighet och alkohol-
intag.

Morikawa (2005) undersokte manliga arbetare och tjdnstemén vid en japansk
fabrik. Deltagarna var 19-49 r vid baseline. Initialt gjordes en medicinsk
hilsoundersokning 1993. Kohorten f6ljdes till 2001. Under uppf6ljningstiden
gjordes arliga hilsokontroller som inkluderade frageformulidr och HbA lc.
Diabetes typ 2 diagnostiserades under uppf6ljningstiden om individen hade
HbAlc> 6,1 % eller om diagnosen stillts av ldkare. Den aldersjusterade
incidensraten for de fyra grupperna var: kontorsarbeten/administration 3,34,
manuella dagarbeten 4,43, manuella arbeten med 3-skift (inklusive natt) 5,32,
manuella arbeten med 2-skift (ej natt) 6,84. Resultat av Cox regression visade
forhojda risker for bade 2-skift och 3-skift jamfort med dagarbete i gruppen med
manuella arbeten. Kontroll gjordes for flera variabler, inklusive BMI, arftlighet
och alkohol. Riskokningarna var dock inte statistiskt signifikanta. Nar jamforelsen
gjordes med kontorsarbetande/administratdrer sa 6kade riskerna och riskokningen
for 2-skift var statistiskt signifikant. Det framgar inte hur man hanterat deltagare
som bytt fran dag till skift eller tvartom under uppfoljningstiden. Alla oberoende
variabler forefaller ha baserats pa uppgifter fran baseline. Att riskestimaten blir
hogre ndr man jamfor de skiftarbetande grupperna med anstillda pa kontor, kan
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delvis bero pa socioekonomiska skillnader mellan grupperna. Resultaten indikerar
dock att det finns en 6kad risk for diabetes typ 2 bland skiftarbetare, eftersom
incidensen i grupperna med skiftarbete dr hogre &n incidensen i de dagarbetande
grupperna. Denna jamforelse har dock inte testats i artikeln. Denna studie har liten
power med tanke pa att 2-skiftgruppen hade endast 11 fall (av 228 individer
totalt), 3-skiftgruppen 19 fall (av 492).

I en annan japansk studie undersoktes manliga stdlverksarbetare (Suwazono
2006). De som hade alternerande dag- och nattskift (N = 2426) jamfordes med
dem som arbetade dagtid (N = 3203). Alla deltagare hade manuella arbeten.
Uppfoljningstiden var 10 ar. Personer som hade behandlats for diabetes,
hjéartkarlsjukdom, hyperlipidemi eller malign sjukdom vid baseline exkluderades.
Under uppf6ljningstiden gjordes arliga hélsokontroller med frageformulér och
bestdmning av HbA lc. Diabetes typ 2 diagnostiserades hos de som hade HbAlc >
6,0% eller ldkardiagnostiserad diabetes. I analysen anvindes “’pooled logistic
regression”. Denna analysmetod gor det méjligt att anvinda sig av informationen
i varje arlig hilsokontroll for att berdkna risken for diabetes typ 2. I regressions-
modellen inkluderades alder, BMI, alkohol, medelblodtryck, totalt serum
cholesterol, kreatinin, alkoholintag, rokning, fysisk aktivitet, ¥»-GTP och urinsyra.
Risken for personer som hade alternerande dag- och nattskift var forhéjd jamfort
med dem som arbetade dag (OR 1,35, 95%CI 1,05-1,75).

Toshihiro (2008) undersokte en liten kohort av personer som hade forhojt faste-
blodsocker, men inte uppfyllde kriterierna for diabetes (IFG och/eller IGT).
Kohorten, som bestod av 16 personer med nattarbete och 98 med dagarbete,
foljdes i 5 ar. Under den tiden utvecklade 8 av nattarbetarna och 8 av dagarbetarna
diabetes (kumulativ incidens 50% respektive 8,2%). Multivariat analys visade att
de personer som hade nattarbete hade en starkt 6kad risk att utveckla diabetes
(HR 5,28, 95%CI 1,82-16,49). Det vida konfidensintervallet indikerar dock att
riskestimatet dr osdkert. I analysen justerades for bl.a. alder, BMI, blodtryck,
ALT, LDH, alkoholintag, rékning och blodfetter.

Tva studier av sambandet mellan skiftarbete och diabetes har gjorts i Nurses’
Health Study (NHS) (USA). NHS I startade 1976 och inkluderade 122000
sjukskoterskor i1 dldrarna 30-55 ar. NHS II, som startade 1989, inkluderade
116000 sjukskoterskor i dldrarna 25-42 ar. I en publikation fran 2007 analyseras
risk for diabetes typ 2 hos skoterskor med roterande skiftarbete (inkl. nattskift)
jamfort med skoterskor som inte hade rotetande skiftarbete i NHS II (Kroenke
2007). Nagra ar senare gjordes en analys av samma samband for NHS T och II
sammanslagna (Pan 2011). Riskerna for diabetes berdknades i olika exponerings-
kategorier baserade pa antal ar individen hade arbetat roterande skift. Justering
gjordes for bl.a. &lder, drftlighet, rokning, alkoholintag, fysisk inaktivitet,
arbetstid/vecka, arbetsstress, socialt st6d, sittande arbete och civilstand. I den
ena analysen kontrollerades dessutom for BMI, i den andra inte (se tabell 3).
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Tabell 3. Relativ risk for diabetes typ 2 i relation till antal ar i roterande skiftarbete.
Resultat fran studie av Pan (2011).

Modell 1 Modell 2
Antal ar i skiftarbete HR 95%CI HR 95%CI
1-2 1,05 1,00-1,11 1,03 0,98-1,08
3-9ar 1,20 1,14-1,26 1,06 1,00-1,11
10-19 ar 1,40 1,30-1,51 1,10 1,02-1,18
>20 1,58 1,43-1,74 1,24 1,13-1,37

p-virde for trend < 0,001.

Modell 1 justerad for: alder, alkoholkonsumtion, fysisk aktivitet, rokning, ras,
menopausal status och hormonanviandning, p-piller, édrftlighet, aspirin anvéndning,
diet.

Modell 2 justerad for samma variabler som modell 1, med tilligg av BMI.

Att riskerna minskade vid justering for BMI indikerar att orsakskedjan mellan
skiftarbete och diabetes delvis medieras av viktuppgang.

Vid en sammanvégning av resultaten exkluderades tvarsnittsstudierna. Studien

av Kroenke (2007) exkluderades, eftersom studien av Pan (2011) inkluderade det
material som anvéindes av Kroenke (2007). Studien av Pan (2011) &r den storsta
studien, och har darfor storst power. Den har ockséa hog kvalitet 1 6vrigt. En brist
dr att diabetesdiagnosen bygger pa sjédlvrapporterade data, vilket kan ha fatt till
foljd att asymptomatisk diabetes inte diagnostiserats. Forfattarna har dock gjort
en separat analys av symptomatiska diabetesfall och fatt ungefar samma resultat.
En annan brist 4r att i referensgruppen (ej roterande skift) ingér inte enbart dagar-
betande utan ocksa skoterskor med permanent nattarbete. Om nattarbete dr forenat
med 6kad risk for diabetes typ 2, kommer detta att leda till att risken underskattas.
Tre av de japanska studierna har samma design, dér man foljt en arbetande manlig
kohort och under uppfoljningstiden gjort arliga hilsokontroller. I hilsokontroll-
erna har man i studien av Kawakami (1999) baserat diabetesdiagnosen pa
patologisk OGTT, men OGTT gjordes endast pa deltagare med glukosuri och
forhojt fasteblodsocker. Anvéndning av denna metod innebér att man under-
diagnostiserat diabetesincidensen. I studierna av Morikawa (2005) och Suwazono
(2006) anviandes HbA1c for diagnostik, vilket férmodligen har inneburit en hogre
sensitivitet. Studierna av Kawakami (1999) och Morikawa (2005) har bigge lag
power, vilket kan forklara de insignifikanta resultaten. Studien av Suwazono
(2006) har storst power av de tre japanska studierna, och har dessutom en
statistisk analysmetod som utnyttjar data fran de arliga hilsokontrollerna under
uppfoljningstiden. Studien av Karlsson (2005) har en utforlig beskrivning av
skiftarbetsvariabeln. Utfallet 4r dod i diabetes som primér eller underliggande
dodsorsak. Man har inte skiljt pa diabetes typ 1 och typ 2. Dessutom 4r analysen
justerad enbart for alder och inte for andra potentiella confoundingvariabler som
BMI, alkoholintag, rékning och fysisk inaktivitet.
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Studien av Toshihiro (2008) var den minsta studien, med endast 16 personer
som arbetade natt. Denna studie skiljer sig fran de 6vriga pa sa sitt att den foljt
en grupp som redan fatt en storning i sockermetabolismen, men inte uppfyller
kriterierna for diabetes. Hélften av dem som arbetade natt utvecklade under en
S5-arsperiod diabetes typ 2, jaimfort med 8,2% av de som arbetade dag.

Av de sex kohortstudierna hade fyra signifikanta resultat for samband mellan
skiftarbete och diabetes typ 2. De tva studierna som bedomts ha bésta kvaliteten
visade bigge pa signifikanta risk6kningar for skiftarbetare som hade skiftsystem
med nattarbete (Suwazono 2006, Pan 2011). Studien av Morikawa (2005) visade
endast pa signifikant riskdkning for 2-skift i jimforelse med de som arbetade

pa dagtid pa kontor. Riskestimaten i den storsta studien varierade mellan 1,05
och 1,40 beroende pa hur manga ar individen hade arbetet skift (Pan 2011).
Studien av Suwazono (2006) visade ett riskestimat pa 1,35. De tva studier som
inte fann nagra statistiskt signifikanta samband hade bagge riskestimat storre 4n
1. Utebliven signifikans kan bero pa 1ag power. Noteras bor ocksé att i studien
av Karlsson (2005) fann man en statistiskt signifikant trend med 6kad risk for
okande antal ar i skiftarbete.

I den review som gjordes av Wang (2011) baserades evidensgranskningen
rérande skiftarbete och diabetes pé foljande studier: Mikuni (1983), Nagaya
(2002), Kawakami (1999), Karlsson (2005), Morikawa (2005), and Kroenke
(2007). Den epidemiologiska evidensen graderades som RCGP *, d.v.s.
begrinsad. I foreliggande litteraturgenomgang har det tillkommit tre studier:
Pan (2011), Suwazono (2006) och Toshihiro (2008). Evidensen har darfor
starkts och graderas till RCPG ** (Mattlig).

Hur fungerar det att ha diabetes och arbeta skift?

En person som har diabetes har léttare att kontrollera sin diabetes om livsforingen
ar likartad fran dag till dag. Skiftarbete som innebér variation av arbetstiderna,
och kanske @ven nattarbete, leder till att den fysiska aktiviteten kommer att variera
mellan dygnen. Detta leder i sin tur till att tillférsel av insulin och/eller annan
diabetes medicin maste fordndras beroende pa arbetstiderna. En samre kontroll
leder till risk for hypoglykemi, men ocksé pé lang sikt 6kad risk for att personen
ska drabbas av hjartkérlsjukdom, njurskada och nervskada.

Forskningen pé detta omrade ar emellertid mycket begransad. I de stora kliniska
larobdckerna finns ingen information om diabetes 1 kombination med skiftarbete,
inte heller i publicerade guidelines. I en tidig artikel konstaterade Bell (1995)

att inga av de storre textbockerna har ndgon information om den diabetiska
patienten i nattarbete, och i litteraturen finns ingen 6versiktsartikel. Han menar
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att den diabetiska patienten tenderar att fa storre hilsoproblem vid skiftarbete an
den som inte har diabetes, och darfor bor personer med diabetes avradas fran att
arbeta nattskift. Han rekommenderar bl.a. att personer med diabetes typ 1 an-
véander kontinuerlig subkutan insulininfusion (insulinpump).

I var litteraturs6kning har vi hittat tre studier som undersokt glukoskontroll vid
skiftarbete.

I en prospektiv studie undersoktes 33 sjukskoterskor med diabetes (Poole 1992).
De som insulinbehandlades delades in i en grupp som arbetade endast dag (n=8)
och de som arbetade skift (n=16). Skiftarbetet inkluderade nattskift. Dessutom
bildades en grupp (n=9) av dem som behandlades med perorala medel, som
arbetade antingen dag eller skift. Under studien gjordes en fordndring av
skiftsystemet fran langsamt roterande till snabbt motsolsroterande. P4 dem

som arbetade skift gjorde man métning av blodsocker och serumfruktosamin
fore och efter skiftschemaindringen. Man fann ingen skillnad i blodsocker,
fruktosamin eller HbAlc vid jaimf6relse mellan de tre grupperna. Daremot sig
man en forhjning av fruktosaminnivan efter skiftschemat dndrades till snabb-
roterande. Antalet hypoglykemiska episoder var lika i skiftarbetande gruppen
och dagarbetande. Den diabetiska kontrollen i bdgge grupper med insulinbe-
handling var dalig. Forfattarna konkluderar att diabeteskontrollen i gruppen
som arbetade skift inte var simre 4n i gruppen som arbetade dag.

I en studie fran Thailand undersoktes blodsockret hos 120 dagarbetare och 120
skiftarbetare i aldrarna 30-60 ar. Samtliga kontrollerades vid en diabetesklinik
och hade diabetes typ 2. Skift- och dagarbetarna hade haft diabetes under samma
tid (4,35 ar jamfort med 4,51 ar, p = 0,99). Andelen som behandlades med peroral
diabetesmedicin var 86,7 % hos dagarbetarna och 85,8 hos skiftarbetarna. Med
frageformuldr insamlades uppgifter om bl.a. arbetsférhallanden mental hélsa och
hypoglykemiska symptom. Information om fasteblodsocker under de senaste sex
manaderna hiamtades fréan journaler. Genomsnittligt fasteblodsocker < 130 mg/dl
(7,2 mmol/l) under de senaste 6 manaderna definierades som god glykemisk
kontroll. Resultaten visade att god glykemisk kontroll var vanligare hos dagar-
betarna dn skiftarbetarna (28,3 % jamfort med 15,8 %). Dessutom var hypogly-
kemiska symptom vanligare hos skiftarbetarna (42,5 % jamfort med 26,7 %)
(Chalernvanichakorn 2008).

Young (2012) undersdkte kontrollen av typ 1 diabetes hos 67 skiftarbetare och
164 dagarbetare i aldrarna 16-65 ar. Skiftarbete definierades som arbetstider
utanfor vanligt dagarbete, och nattarbete definierades som 3 timmars arbete
mellan kI 23 och 06. Gruppen som hade nattskift utgjorde 70 % av totala skift-
arbetsgruppen. Samtliga deltagare hade haft diabetes minst ett ar. Resultaten
visade att skiftarbetarna hade hogre HbAlc virden @n de som inte arbetade skift
(9,0 % jamfort med 8,6 %, p < 0,05). Forfattarna drog slutsatsen att skiftarbete har
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en negativ paverkan pa kontrollen av diabetes, och att det 6kar deras risk for
mikrovaskuldra komplikationer.

Studien av Poole (1992) dr en mycket liten studie, som kan betraktas som en
pilotstudie. Det framgér inte vilka som hade typ 1 respektive typ 2 diabetes.
Syftet var att undersoka effekten av en omldggning av skiftsystemet. Studie-
designen gor det svart att dra nagra slutsatser om glukoskontrollen hos dag och
skiftarbetare. Studien av Young (2012) inkluderade enbart personer med diabetes
typ 1. Aven om studien var en tvirsnittsstudie, visste man att deltagarna hade
diabetes vid den tidpunkt da bedomningen av blodsockerkontrollen startade.
Resultaten av den multivariata regressionsanalysen finns inte redovisat, varfor
confoundingkontrollen &r osédker. Studien av Chalernvanichakorn (2008)
undersokte blodsockerkontroll genom upprepade fasteblodglukosmitningar
retrospektivt under 6 manader. Det framgér inte hur ofta métningarna gjordes,
och vid vilken tidpunkt. Det framgér att alla hade diabetes vid tidpunkten da
blodglukosmitningarna startade. Analysen &r inte kontrollerad for confounding,
men alder, diabetesduration och antal ar i arbete var likartat mellan grupperna.

Baserat pa studierna av Chalernvanichakorn (2008) och Young (2012) bedéms
att det finns begrinsad evidens for att diabetiker som arbetar skift har en simre
glukoskontroll.

Vilka problem kan komma for en person som har diabetes vid exposition for
skiftarbete och hog fysisk aktivitet?

Hos personer med diabetes typ 1 dr avviagningen av insulin, mat och fysisk
aktivitet central. Om den fysiska aktiviteten innebér stark fysisk anstringning
blir det ofta problematiskt att fa en god blodsockerkontroll. Detta problem finns
bade i privatlivet (utévande av idrott eller traning) och i arbetslivet. Bade intensi-
teten och durationen av den fysiska anstrangningen har betydelse (Tamborlane
2007). Vid kraftig anstrangning dr det hypoglykemin som &r det stora hotet.
Hypoglykemi i omedelbar anslutning till den fysiska anstréngningen &r dock
relativt ovanligt. Det dr betydligt vanligare att hypoglykemin kommer 6-15
timmar efter kraftig fysisk anstrangning, vilket oftast betyder under natten efter
den fysiska aktiviteten (MacDonald 1987). Orsaken till detta kan vara att perifert
glukosutnyttjande 6kar vid fysisk aktivitet och motverkande hormonsvar minskar
under sémn (Tamborlane 2007).

Teoretiskt sett skulle en desynkronisering av den circadiana rytmen ocksa kunna
spela in. Insulinresistensen har en dygnsrytm, liksom inséndring av hormoner som
paverkar blodsockernivaerna (adrenalin, kortisol, tillvixthormon). Det finns dock
inga studier som har undersokt samvariationen mellan blodsockernivaer, fysisk
aktivitet och skiftarbete hos personer med diabetes.
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Befintliga rad och regler for diabetes i arbetslivet

For vissa yrkesgrupper finns sirskilda regler for personer med diabetes,
t.ex. motorfordonsforare, piloter, sjomén och lokférare. Arbetsmiljoverket
har dessutom gett ut anvisningar for medicinska krav for vissa arbeten, t.ex.
dykning och stolparbete.

Fordonsforare

For fordonsforare (bade yrkesforare och privata forare) finns regler for att ha
korkort i Transportstyrelsens forfattningssamling (Transportstyrelsen 2012).

Dir finns en detaljerad genomgang av foreskrifterna for de olika korkortsbehorig-
heterna. For innehav av korkort AM, Al, A, B, BE, C, CE, D, DE, traktorkort
och taxiforarlegitimation sdgs att "Diabetessjukdom som inte &r under godtagbar
kontroll med avseende pa risken for hypoglykemi, utgor hinder for innehav.

Vid hypoglykemi ska sérskilt beaktas tecken pa nedsatt hjarnfunktion
(neuroglukopena symptom) samt risk for medvetsloshet, sdrskilt sddan som inte
foregatts av varningssymptom. Innehavaren ska ha kunskap om varningstecken
pa akut hypoglykemi och motatgérder.” Vidare sdger man att egenkontroller av
blodsocker bor for innehav av behorigheterna AM, Al, A, B, BE eller traktorkort
goras tillrdackligt ofta. Om det forelegat en situation med allvarlig, aterkommande
hypoglykemi (definierat som hypoglykemi som kravt hjilp av annan for att hdvas)
sa innebér det hinder f6r innehav av korkort under en observationstid om ett ar.
En allvarlig hypoglykemi leder till korkortsforlust under en observationstid pa 6
manader for behorigheterna AM, Al, A, B, BE och traktorkort. Fér behorigheter-
na C, CE, D, DE och taxiforarlegitimation &r observationstiden 12 manader.

Insulinbehandlad diabetes utgor hinder for innehav av behorigheterna C, CE,
D, DE och taxikort. Undantag gérs dock for dem som har diabetes typ 2, och
har férmaga att kidnna varningstecken pa akut hypoglykemi, eller aldrig haft
hypoglykemi. Dessutom krévs egenkontroller.

Vid insulinbehandlad diabetes férenas korkortsinnehavet med villkor om likar-
intyg och omprdvning forsta gangen efter ett ar, och direfter vart tredje ar.

Vid diabetes som behandlas med annat ldkemedel 4n insulin finns sirskilda regler
for likarkontroller. Man betonar vikten av att 1dkaren ldgger stor vikt vid att be-
doma risken for hypoglykemi.

Sjofolk

I Transportstyrelsens foreskrift om lakarintyg for sjofolk (Transportstyrelsen
2011a) ségs att intyget ska baseras pé en skriftlig hidlsodeklaration samt en
medicinsk ldkarundersokning, som ska innehalla en allmén undersékning, syn-
undersokning, horselundersdkning och undersékning om férekomst av tuberkulos.
I anvisningarna (Transportstyrelsen 2009) ndmns att diabetes i ménga fall utgor
ett hinder for sj6tjanst. En redan yrkesverksam sjoman som fatt diabetes kan
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fortsétta om sjukdomen dr under god kontroll. Personer med insulinbehandlad
diabetes bor inte tjanstgora till sjoss i obegrinsad fart (med obegransad fart
menas oceanfart 6ver hela jorden, utan restriktioner). I anvisningarna finns inga
detaljerade regler for hur diabetes ska upptickas vid lakarundersokningen. Det
star endast att ”om sé anses erforderligt” ska undersékningen innehalla bedom-
ning av urin och/eller blod.

Piloter och flygledare

For piloter regleras behorigheterna i Luftfartstyrelsens forfattningssamling

(Luftfartsstyrelsen 2008). Olika klasser finns definierade dér hogsta nivan,

Klass 1- intyg krévs for trafikflygarcertifikat. Klass 2 — intyg krdvs for bl.a.
privatflygarcertifikat. For arbete som flygledare kravs Klass 3 — intyg.

Diabetes 4r i regel ett hinder for klass 1 — intyg. Vid glukosuri och onormala
blodglukosnivaer krdvs utredning. Individen kan fa intyg om en “normal
glukostolerans uppvisas eller om en nedsatt glukostolerans utan diabetisk pato-
logi &r fullt kontrollerad genom kosten och regelbundet bedomd.” Anvindning
av diabeteslakemedel utgér hinder men i vissa fall kan bruk av biguanidderviat
(metformin) eller alfaglukosidashdmmare (akarbos) godtas for flygning, dar mer
an en pilot 4r 1 tjdnst. Individer med insulinkrdvande diabetes bedoms oldmpliga.

For klass 2 — intyg far den s6kande inte ha insulinbehandlad diabetes. Om per-
sonen har diabetes kan han/hon i vissa fall bedomas som lampliga. Det krivs

da normal glukostolerans eller att sjukdomen ar fullt kontrollerad genom kosten
och regelbundet bedomd vid nedsatt glukostolerans. Bruk av diabetesldkemedel
utgor hinder, men i vissa fall kan bruk av biguanidderviat (metformin) eller alfa-
glukosidashammare (akarbos) godtas for ett intyg utan begransningar.
Anvindning av sulfonylureider kan ocksa godtas for forlangning eller fornyelse
av ett intyg klass 2 med begransningar.

Klass 3 intyg krévs for flygledare. Reglerna dér dr likartade som for klass 2.

I LFS 2008:2 finns dven en definition pa normala blodglukosvirden i fasta
och efter oral glukosbelastning. Man ger ocksa rad rérande behandling med
olika perorala, antidiabetiska medel.

Lokf6rare

Hélsokraven for lokforare beskrivs i Transportstyrelsens forfattningssamling
(Transportstyrelsen 2011b). Dér star att “en forare far inte lida av sjukdom eller
tillstdnd som kan paverka medvetandet eller medfora nedsatt uppmérksamhet,
vakenhet, omdome eller koncentration.” Sedan listas sjukdomar som ar aktuella,
déribland "diabetessjukdom som behandlas med tabletter eller insulin.” Den
medicinska hilsoundersokningen ska innehélla kontroll av blodsockernivé och
man ska gora kontroll av urin- och blodprov.

27



Medicinska krav for vissa typer av arbeten

I Arbetsmiljoverkets forfattningssamling finns anvisningar f6r hur man ska for-
halla sig till diabetes vid nagra olika arbeten (Arbetsmiljoverket 2005). For arbete
i och kring master och stolpar anges att den medicinska undersékningen behover
inriktas pa ’férekomst av glukos och farmakologiskt aktiva @mnen eller deras
metaboliter i kroppsvitskor.” Nagra ytterligare konkreta rad rérande diabetes
finns inte. Ddremot betonas att arbetet dr “ofta férenat med kléttring uppfor stegar,
vilket innebdr extrem fysisk belastning med betydande pafrestning pa hjérta och
cirkulationsorgan.” (AFS 2000:6).

Dykeriarbete och annat arbete under hogt tryck medfor speciella pafrestningar
pé organismen. I Arbetsmiljoverkets forfattningssamling (AFS 2010:16) ségs

att ”Den som utfor eller kommer att utfora dykeriarbete ska genomga medicinsk
kontroll enligt Arbetsmiljoverkets foreskrifter.” I foreskriften (AFS 2005:6)
ndmns att diabetes ar en sjukdom som i samband med dykning kan medf6ra
Okad risk for ohilsa. Darfor ska det goras en “kvalitativ kontroll av forekomst
av glukos eller protein i urinen.” Vidare ségs:”i fall av tveksamhet vid pavisande
av glukos och protein i urinen dr det ldmpligt att géra en mer omfattande bedom-
ning av njurfunktionen liksom av glukostoleransen.” Det finns dock inga ytter-
ligare konkreta rad och anvisningar f6r hur diabetes ska bedomas i férhallande
till dykning.

For rokdykning och skiftarbete nimns inte diabetes som ett problem.

Diskussion

Skiftarbete har 6kat under de senaste decennierna i Sverige och dvriga Europa.
Samtidigt har det kommit allt tydligare bevis for att skiftarbete kan 6ka risken
for kronisk sjukdom som hjartkarlsjukdom, cancer och diabetes (Wang 2011).
Diabetes ar en folksjukdom som ocksa haft en 6kande trend i Sverige och andra
lander. Det giller bade diabetes typ 1 och typ 2. En viktig orsak ir att befolk-
ningen 6kar i vikt, men ocksa minskad fysisk aktivitet bidrar. Hur ska vi hantera
de problem som sammanhénger med diabetes i arbeten ddr man arbetar pa udda
arbetstider?

Den litteraturgenomgang av epidemiologiska studier vi gjort visar att det finns
evidens for att skiftarbete ar en riskfaktor for diabetes typ 2. De tva studierna i the
Nurses’ Health Study indikerar att skiftarbetarnas viktuppgéng var en bidragande
faktor till diabetes (Kroenke 2007, Pan 2011). Eventuellt samband mellan skift-
arbete och diabetes typ 1 dr ddremot inte undersokt och kan dérfér inte bedomas.
Sambandet mellan skiftarbete och diabetes styrks av att det i litteraturen finns
flera studier som visat att skiftarbete dven ar en riskfaktor f6r metabolt syndrom
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(Wang 2011). Diabetes &r en del av det metabola syndromet. Det finns beldgg

for att dven personer som inte har diabetes far en paverkan pa sockermetabolis-
men med forhojda blodsockernivaer vid skiftarbete som inkluderar natt
(Suwazono 2009). Mekanismerna for sambandet mellan skiftarbete och diabetes
ar inte klarlagt, men djurexperimentell forskning har visat att rubbad biologisk
dygnsrytm och somnrestriktion leder till viktuppgang och férindrad socker/
insulinmetabolism. Det dr ocksa kéant att klockgenerna, som genetiskt styr var
inre klocka, har en koppling till lipid/glukosomséttningen, och att en férsémrad
funktion av dessa gener ger en paverkan pa metabolismen med forhojt blodsocker
och okade blodfetter.

Diabetes kan skapa problem i arbetslivet. Ett problem dr symptomgivande hypo-
glykemi.

Behandling av diabetes med insulin eller sulfonylurea/glinider kan orsaka ater-
kommande hypoglykemi, som innebér forsamrad kognitiv forméga och i virsta
fall medvetslgshet. Om man arbetar som fordonsférare, eller pa hog héjd, eller vid
en farlig maskin sé innebar medvetslgshet en livsfara, bade for individen sjédlv och
i vissa fall f6r omgivningen. Hypoglykemi dr en behandlingseffekt vid diabetes.
De mediciner som kan ge hypoglykemi 4r insulin och tablettbehandling med SU-
preparat och glinider. Hur vanligt problem med hypoglykemi ér for personer med
diabetes som arbetar skift vet vi inte. I var litteraturgenomgéng har vi inte hittat
nagon studie som undersokt detta. Vi har inte heller hittat ndgra studier som
undersokt forekomst av hypoglykemi hos diabetiker som har fysiskt tunga arbeten
och arbetar skift. Vi vet darfor inte om hypoglykemi &r vanligare hos skiftarbetare
an dagarbetare.

Skiftarbetare med diabetes anses ha storre problem att ha god kontroll av blod-
sockret.

I den litteraturgenomgéng vi gjort har vi funnit endast ett fatal studier som
undersokt sockerkontrollen hos personer som arbetar skift och har diabetes.
Evidensen &r dock begrinsad. I klinisk praxis anses dock att personer med
diabetes kan fa 6kade problem med sockerkontrollen vid oregelbundna arbets-
tider och/eller nattarbete.

Ett annat problem i arbetslivet dr f6ljdsjukdomarna till diabetes. En person som
har diabetes I6per 6kad risk for att senare i livet drabbas av hjartkérlsjukdom,
vilket i sin tur kan leda till akut insjuknande med medvetsloshet eller férlamning
(hjértinfarkt, stroke). Aven dessa sjukdomar kan innebéra en fara for eget och
andras liv. Om skiftarbete innebér att den anstillde har svarare att halla sin dia-
betes vilkontrollerad, sa leder detta till 6kad risk for hypoglykemi och hjartkérl-
sjukdom jamfort med dem som har diabetes och arbetar enbart pa dagtid.

29



I arbetslivet finns foljaktligen skél att skydda personer med diabetes for att inte
drabbas av hypoglykemi, och om man far hypoglykemi, sé ska det inte innebira
risk for ett svart olycksfall. Det finns ocksé skl att gora vad som gar att gora for
att minska risken for foljdsjukdomar hos personer med diabetes. Detta innebar
ocksa ett skydd for omgivningen.

Vad kan man gora? En radikal 16sning &r att forbjuda personer med diabetes att
arbeta pa ndtterna. Om man inte anstéller personer som har diabetes till nattskift-
arbete, och omplacerar redan anstillda som drabbats av diabetes till dagarbete, s
skulle problemet bli betydligt mindre. En invéndning skulle kunna vara att man
med den metoden utestéinger en vixande del av befolkningen fran anstdllnings-
former som ér relativt vanliga.

En annan radikal 16sning 4r att begrinsa antalet anstdllningar med nattarbete. Det
kan goras genom att tillata nattarbete endast nér det dr absolut nodviandigt. Det dr
sakert mojligt att astadkomma 1 viss tillverkningsindustri genom att automatisera
processen. I stillet for att ha personal som arbetar skift eller natt kan man i stillet
ha ett joursystem nér atgirder behover utforas pa nitterna. Inom servicesektorn
ar det svérare. Inom sjukvarden maste det finnas folk pa plats for att ta hand om
sjuka och skadade. En intressant 16sning &r att styra pa distans. Det finns mojlig-
het att kontrollera en process i ett land fran ett land i annan tidszon. Pa sa sitt kan
man arbeta dagtid nidr man kontrollerar en process som pagar pa natten.

Det finns ocksé en mojlighet att tillimpa samma metoder i arbetslivet, som redan
gors for professionella fordonsforare. For dessa krivs ett ldkarintyg for att fa
licens att kora fordonet. Speciella regler giller for personer med diabetes med
krav pa kontroller och tidsbegrinsad licens.

Nér vi studerat de regler som finns f6r mast- och stolparbete, och rékdykning nér
det giller diabetes s frapperas vi av hur olika de 4r utformade, och hur foréldrade
prover som rekommenderas. Man rekommenderar att anvianda urinsticka for att
uppticka diabetes, nér sjukvarden sedan lange 6vergatt till matning av blod-
glukos. Urinsocker &r ett mycket trubbigt och oexakt méatvirde p.g.a. njurens
varierande formaga att hantera f6rhojt blodsocker. Vidare finner vi det anmérk-
ningsvért att man 1 manga fall inte skiljer pa hur en patients diabetes dr behandlad
eller vilken typ av diabetes man har.

Hypoglykemi dr ytterst ovanligt om inte patienten behandlas med insulin eller
SU-preparat/glinider. Den vanligaste behandlingen vid diabetes typ 2 dr met-
formintabletter, som ytterst séllan ger hypoglykemi, utan samtidig kombination
med t.ex. alkohol. Andra nyare preparat som inte leder till 6kad risk for
hypoglykemi, dérfor att dess effekt &r glukosberoende, &r alla de nya DPP-4
himmarna som Januvia, Galvus, Onglyza och Trajenta. Aven de nya GLP-1
analogerna, Byetta, Bydeuron och Victoza, som ges som injektion, dr glukos-
beroende och skall ej ge hypoglykemi, savida de ej kombineras med insulin/
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SU/glinider. Aven s k. glitazoner, dir enda registrerade tabletten f.n. &r
pioglitazon, skall ej ge hypoglykemi, savida de inte kombineras med insulin
eller SU/glinider.

De mest omfattande och detaljerade reglerna finns for trafikflygarcertifikat.

For att fa detta far man inte ha insulinbehandlad diabetes. Anviandning av andra
diabeteslakemedel kan godtas for flygning, da mer n en pilot dr i tjanst. Endast
speciellt utbildade ldkare, flygldkare fir utfirda intyg. Intygen ska fornyas med
tdta intervall. Man undersoker ocksa om det finns tecken pa hjértkérlsjukdom.
Detaljerade regler finns for blodsockernivaer och resultat av oralt glukostolerans-
test.

Lokforare tillats inte heller ha diabetes, men kraven pa medicinsk undersékning

4r mindre omfattande. Denna ska innehalla kontroll av urinsocker och blodsocker,
men inte oralt glukostoleranstest. For sjofolk sdgs allmént att diabetes i ménga fall
kan utgéra hinder for sj6tjanst. Personer med insulinbehandlad diabetes far dock
tjanstgora till sjoss i begransad fart (innebdr Europafart norr om Brest) och det
finns inga detaljerade regler for hur diabetessjukdomen ska upptickas och kon-
trolleras.

For korkort finns detaljerade regler for de olika korkortsklasserna. For behorig-
heterna C, CE, D, DE och taxikort dr insulinbehandlad diabetes typ 1 ett hinder.
Stor vikt ldggs vid betydelsen av att bedoma risken for hypoglykemi. Déremot
finns inget krav pé att géra blodglukosbestimning eller oralt glukostoleranstest
for att upptécka diabetes. Lakaren far dér lita pa vad individen sjidlv uppger.

For andra 4n fordonsforare skulle man kunna definiera vilka arbeten som &r
speciellt farliga med hinsyn taget till risken for hypoglykemi eller akut hjért-
kérlsjukdom, och skérpa 6vervakningen genom att kréva ldkarintyg, dér det
specificeras vilka ldakare som far utfarda intyg, hur linge som intyget giller,
och vilka metoder som ska anvéndas for att uppticka diabetes och kontrollera
blodsockernivan. Bestdmning av blodsocker eller HbAlc kan anvindas for
blodsockerkontroll. Blodtryckskontroll och EKG for diagnostik av hjartkérl-
sjukdom. HbA 1¢ kontroll visar hur den genomsnittliga glukosnivén varit under
de senaste sex veckorna, och ger dérfor viktig information om glukoskontrollen.
HbA 1c kan ddremot inte anvéndas for att se variationen av blodglukosnivan
under de senaste 6 veckorna, och ar darfor inte anvandbart for att uppticka
hypoglykemier.

For skiftarbetare ddr inte hypoglykemi &r farligt, kan hilsokontrollerna inriktas
enbart pa att forebygga 1dngsiktiga foljdsjukdomar av diabetes.

Hur en enskild individ med diabetes reagerar pa skiftarbete kan man inte forut-

sdga. Enda sittet att undersoka detta &r att f6lja blodsockret noggrant under forsta
manaderna. Det kan goras genom upprepad provtagning, eller genom kontinuerlig
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blodglukosmétning. Sarskilt viktigt dr detta om individen har diabetes som
behandlas med insulin eller SU/glinider, och om arbetet inkluderar nattarbete.

Det dr ocksa onskvirt att blodsockret registreras under de olika skiften som
forekommer, t.ex. formiddag, eftermiddag och natt. I en nyss publicerad studie
fann man att skiftarbete var forknippat med minskad insulinkénslighet och
forfattarna konkluderar att en tidig upptéckt av moderata fordndringar i insulin/
glukos balansen skulle kunna vara anvéndbart for att forebygga diabetes (Esquirol
2012). Nér en person med diabetes anstills i ett arbete som innebér skiftarbete,
bor han/hon informeras om riskerna for att blodsockerkontrollen kan forsdamras,
sarskilt vid skiftarbete som inkluderar nattskift. Viktigt 4r ocksa att informera om
betydelsen av en hélsosam livsstil. Eftersom flera studier har visat att skiftarbetare
16per storre risk dn dagarbetare att gé upp i vikt, och att viktuppgéng okar risken
for diabetes typ 2, dr det sdrskilt betydelsefullt att individen ldgger ner stor an-
strdngning pa att undvika viktuppgang.

Behandlingen maste ocksa anpassas till den fysiska anstradngningen pa arbetet.
Om arbetsbelastningen dkar, kommer blodsockret att tendera att sjunka, vilket
maste pareras med minskat insulin och/eller dkat intag av energi. Vid skiftarbete
med of6rutsedda snabba dndringar av energibelastning, kan personer med diabetes
fa stora problem att fi sin diabetes under acceptabel kontroll.

Det skulle ocksa vara virdefullt att kartligga olika arbeten med avseende pa
fysisk belastning. Eftersom variationen kan vara stor, bor studier goras av de
olika arbetsmomenten. Fysiskt tunga arbeten, som innebér krav pa hog syre-
upptagningsférmaga, har minskat under senaste decennierna, men finns
fortfarande inom vissa sektorer, t.ex. linjearbete, stolparbete, byggnadsarbete,
anldggningsarbete, raiddningstjénst, brandkérsarbete och takarbete. Niar man gor
en bedomning av hur energikrdvande ett arbetsmoment 4r bor den aktuella
belastningen stillas i relation till individens maximala syreupptagningsforméga.
I en finsk undersdkning studerade man 14 mast- och stolparbetare ddr man bl.a.
undersokte syreupptagning vid arbete. Man fann att vid 40 % av de utférda
mitningarna dverskreds gillande rekommendation, som innebér att belastningen
inte far overstiga 50 % av individens maximala kapacitet (Oksa 2011).

En person med diabetes som anvédnder medicin som ger risk for hypoglykemi,
maste f undervisning i att kdnna igen hypoglykemisymptom och hur det kan
forebyggas genom frekventare blodsockermétningar. Om hypoglykemier intraffar
ofta, bor den rekommenderande blodsockernivan hojas.

Arbetsgivaren kan ge stod till personer med diabetes genom aktiva atgarder pa
arbetsplatsen. Personer med diabetes har behov av att kunna gora pauser i arbetet
for att kontrollera sitt blodsocker, men dven for att tillfora insulin. Personer som
behandlas med medicin som kan ge hypoglykemi behover ha mojlighet att forvara
mat och dryck pa sitt arbetsstille for att vid behov hdva hotande hypoglykemi.
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Konklusion

Var litteraturgenomgang har visat att det finns tydliga indikationer pa att skift-
arbete &r en riskfaktor for diabetes typ 2, sarskilt skiftarbete som inkluderar
nattarbete. Evidensstyrkan bedoms vara mattlig. Skiftarbete som eventuell
riskfaktor for diabetes typ 1 dr inte ndrmare studerat.

I klinisk praxis har det linge varit kint att orgelbundna arbetstider och sarskilt
nattarbete innebér ett problem for personer med diabetes att ha god blodsocker-
kontroll. Véar genomgang av nationella riktlinjer har dock visat att problemet inte
diskuteras narmare. Litteraturs6kningen har visat att det &r ytterst fa vetenskapliga
studier som har undersokt hur blodsockret reagerar pa olika arbetstider. Evidens-
graderingen bedoms som begriansad. Inga studier har undersokt hur blodglukos-
kontrollen dr hos personer med diabetes som exponeras for skiftarbete och fysiskt
tungt arbete.

Kontinuerlig blodsockermédtning kan vara ett sdtt att hjdlpa individen att férbattra
diabeteskontrollen bade vid arbete pa oregelbundna tider och vid kraftig fysisk
anstringning. Risken for hypoglykemi maste sérskilt beaktas hos individer som
har behandling med insulin, sulfonylureider eller glinider och som har arbeten
som kan innebdr stor fara for individen sjélv eller omgivningen om hypoglykemi
intréffar.

De medicinska kontroller som anvinds for fordonsforare skulle kunna vara
tillimpbara dven i arbeten dar medvetsloshet innebér stora risker. Nuvarande
regler for hur diabetes ska hanteras i arbetslivet dr i behov av versyn.

Behov av mer forskning

Det finns ett uppenbart behov att initiera mer forskning kring problemet med
diabetes i arbetslivet for att fordjupa var kunskap om hur diabetes ska hanteras
i arbetslivet. Exempel pa sadana studier kan vara:

Fortsatta studier om samband mellan arbetstidsscheman och diabetes typ 2, men
dven diabetes typ 1. Hur starka dr sambanden? Hur stora dr interaktionseffekterna
om en person med diabetes och dvervikt (alternativt roker eller dr fysiskt inaktiv)
arbetar skift?

Studier av hur diabeteskontrollen kan forbéttras vid skiftarbete.

Studier av hur hypoglykemi kan forebyggas vid arbete som &r férenat med hog
fysisk anstringning.
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Studier om riskkommunikation: Hur ska kunskaperna om riskerna for personer
med diabetes som arbetar skift pa basta sitt formedlas till arbetsgivare och
anstéllda?
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Redaktorernas slutord
Bengt Jirvholm, Maria Albin, Kjell Torén,

Det finns sannolikt ett betydande antal diabetiker som arbetar pa oregelbundna
arbetstider. Om man 6versitter de siffror som redovisas i skriften skulle det
kunna handla om i storleksordningen 0,3 % av arbetskraften vilket motsvara
ca 15 000 personer i Sverige (prevalensen diabetikerna 3-4 procent varav 10
procent har nattarbete helt eller delvis; arbetskraften= sysselsatta + arbetslgsa=
ca 5 miljoner personer). Dértill kommer alla diabetiker som arbetar pa oregel-
bundna arbetstider som inte omfattar nattarbete. Fragan om hur arbetet kan
péaverka den som har diabetes omfattar sdledes manga ménniskor. Sjukdomens
svarighetsgrad kan variera mellan individer, men ocksé fo6r en samma person
over tid varfor rad och atgirder i hog grad maste anpassas till individen och
arbetsplatsen.

Denna oversikt tyder pa att skiftarbete kan 6ka risken for att drabbas av diabetes.
Det ligger da nira till hands att tro att den som har diabetes kan fa sin sjukdom
forsdmrad om han eller hon arbetar skift &ven om det i stor utstrackning saknar
studier som belyser detta. Riskerna torde dessutom beror pa arbetets natur och
sjukdomens svarighetsgrad varfor man i varje fall behover gora en individuell
bedomning. Det dr da viktigt att den eller de ldkare som bidrar med kunskap till
diabetikerna bade har god kunskap om sjukdomen och om arbetsférhallandena.
I den del fall kan det finnas anledning att noga folja sjukdomen, t ex genom
titare blodsockerkontroller, om skiftarbete paborjas eller om skiftarbetet for-
dndras. Det kan finnas anledning att forska anpassa skiftarbetet sa att det battre
passar diabetikern. Foretagshélsovarden har i manga fall goda mojligheter att
kunna tillgodose bada dessa uppgifter. Under gynnsamma forhéallanden kan
sannolikt manga diabetiker arbeta skift, men under ogynnsamma forhallanden
kan diabetessjukdomen forsdmras, t.ex. genom samre blodsockerkontroll och
samre kost.

Fysiskt tungt arbete har blivit ovanligare pa svensk arbetsmarknad om man jamfor
med situationen for 50 eller 100 ar sedan. Det finns dock fortfarande kvar tunga
arbetsmoment. Thallande tunga arbetsmoment torde innebér en speciell risk for
diabetiker sdrskilt om de kommer oregelbundet da det kan innebéra hypoglykemi
med paverkan pa bedomningsformaga och i virsta fall medvetslshet. Som fram-
gar av oversikten finns mycket lite studier kring detta i den vetenskapliga littera-
turen. Aven hir torde foretagshilsovarden kunna ha stor betydelse bade for att ge
rad till diabetikern men ocksé ha majlighet att paverka arbetsférhallandena och
vid behov kontrollera arbetsbelastning och diabetssjukdomen.
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De begransningar som finns for diabetiker att ha vissa arbeten handlar om
risken for att medvetandegrad eller omdomesformaga ska paverkas av for lagt
blodsocker (hypoglykemi). Riskerna kan i ndgon man péverkas genom val av
terapi vid tablettbehandlad diabetes ddr preparat som &r kénda att kunna ge
hypoglykemi undviks. Bedomning om ett visst arbete &r tillatet vid diabetes
bygger i allménhet pa en lakarunders6kning och uppenbarligen dr raden och
anvisningarna varierande fran myndigheterna. Arbete med rokdykning torde
t.ex. vara oldmpligt for en diabetiker dér det finns risk for hypoglykemi. En
viss samordning av regelverken mellan myndigheterna skulle underlitta
bedomningarna i samband med ldkarundersokningar och sannolikt géra dem
mer rattsdkra.

Oversikten visar tydligt pa att manga centrala frigor kring arbete och diabetes
nistan inte alls blivit féremal for forskning. Det handlar om en stor patientgrupp
dér forebyggande atgirder redan gjort att manga diabetiker kan leva ett 1angt liv
med god hilsa. Sannolikt kan forebyggande atgérder inom arbetslivet ytterligare
bidra till detta. Férhoppningsvis kan ocksa kunskapsoversikten bidra till att dia-
betikers arbetssituation forbattras. Det kan vara ytterligare medicinska kontroller
av t.ex. foretagshilsovard, men det kan ocksa handla om att inte utestéinga dia-
betiker fran arbetsuppgifter de kan klara med bibehéllen hilsa och utan risk for
andra.
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Ordlista

Adipogenes
Adipocytdifferentiering

CGM

CHD

CI

95%CI

Circadian
Circadian rytm

Desynkroniserad dygns-
rytm

Epigenetiska forandringar

Glukagon

Glukoneogenes

Glukosintolerans

Glykolys

HbAlc

Hyperlipidemi

Hypoglykemi

Bildnings av adipocyter (fettceller).
Differentiering av pre-adipocyter till adipocyter.

Continuous Glucose Monitoring (kontinuerlig
blodglukosmétning)

Coronary Heart Disease (kranskérlssjukdom).
Sjukdomen begrinsar blodflédet genom hjartats
kranskérl och kan leda till kérlkramp eller hjartinfarkt.
Konfidensintervall (Confidence interval).

95 procentigt konfidensintervall. I denna rapport anger
detta intervall osdkerheten i skattningen av en relativ
risk.

Circa=ungefir, Dian=ett dygn.

Dygnsrytm som uppritthélls av klockceller.

Var circadiana rytm stimmer inte 6verens med
omgivningens dag/natt-rytm

Forandringar i genens funktion, som inte beror pa
andring i nukleotid-sekvensen, t.ex. DNA-metylering.

Ett hormon som bildas i bukspottkorteln. Det har
motsatt verkan till insulin. Det 6kar glukosnivan i
blodet.

Nybildning av glukos. Det sker huvudsakligen i levern.

Metabol storning som resulterar i forhojda
glukosnivaer i blodet.

Nedbrytning av glukos. Leder till att energi frigors.

Ett test som anvénds for att fa ett genomsnittligt matt
pa blodsockernivan de sista 6 veckorna.

Forhojda nivaer av fetter i blodet.

Lagt blodsocker som ger symptom.
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IFG

IGT

Incidens

Insulin

Klockgener

LADA

Melatonin

OGTT

OR

Prevalens

SCN

Impaired fasting glucose. Blodsockret dr forhojt, men
ligger inte pa sa hoga nivaer att man sétter diagnosen
diabetes.

Impaired glucose tolerance. Forsdmrad glukostolerans.

Antal insjuknanden i en sjukdom. Anges ofta i antal
insjuknanden/100000 individer/ar.

Ett hormon som bildas i bukspottkorteln. Det
stimulerar upptag av socker fran blodet till muskulatur
och fett. Det sidnker glukosnivén i blodet.

Gener som deltar i styrningen av kroppens biologiska
rytmer.

Latent Autoimmune Diabetes in the Adult. Latent
autoimmun diabetes hos vuxna.

Ett hormon som bildas i tallkottkorteln. Bidrar till
reglering av dygnsrytm och sdsongrytm.

Oralt glukostolerans test. Man undersoker hur
blodsockernivaerna forindras efter att man druckit en
sockerhaltig vattenlgsning.

Oddskvot (Odds Ratio). Ett matt pa relativa risken.

Antal individer som vid ett visst tillfdlle 4r sjuka i en
viss sjukdom. Anges ofta i procent.

Suprachiasmatic nucleus (suprachiasmatiska kirnan)

Ett nervcentrum i hjarnan som reglerar kroppens
dygnsrytm.
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Appendix

Anders Knutsson, Anders Kempe

Typer av diabetes

Diabetes typ 1 utgor 10-15 procent av alla med diabetes (Landin Olsson 2010b).
Diabetes typ 1 och Latent Autoimmune Diabetes in the Adult, LADA ir insulin-
bristsjukdomar pa grund av autoimmun betacellsdestruktion. Vid diabetes typ 1
finns vanligen en god insulinkénslighet. Insjuknande kan ske i alla dldrar men
vanligen drabbas barn och personer under 35 ar. Insjuknanden LADA sker
vanligen efter 35 ars alder. Vanliga symptom vid diabetes typ 1 &r trotthet, torst,
viktnedgang (ofrivillig) och dkade urinméngder. Ketonbildning i urin och blod
samt hoga glukosnivaer féorekommer oftast vid insjuknandet. Personerna &r
nidstan alltid normalviktiga. Behandlingen kréver insulin for 6verlevnad och ar
alltid livslang.

Diabetes typ 2 utgor 85-90 procent av alla med diabetes (Landin Olsson 2010b).
Vid diabetes typ 2 finns en markant minskad insulinkdnslighet (insulinresistens),
med eller utan defekt insulinproduktion och férdndrad glukagonsekretion.
Diabetes typ 2 ingar i det sa kallade metabola syndromet som ocksa omfattar
bukfetma, hypertoni och rubbad fettomsattning. Vanligaste symtom vid nyin-
sjuknade &dr 6kade urinméngder, dimsyn, genital klada, trétthet och upprepade
urinvégsinfektioner. Andra symtom kan vara torrhet i hud och slemhinnor,
infektiosa hudsjukdomar och buksmartor.

Kronisk stress och langvariga perioder med délig sémnkvalitet kan bidra till
uppkomsten. Vanligen dr personerna dver 35 ar, men dvervikt kan gora att
dven yngre insjuknar. Eftersom sjukdomen ibland inte ger nagra distinkta
symtom har upp till 50 procent redan komplikationer med paverkan pa hjarta
och kérl, njurar, 6gon eller nervbanor nir diagnosen diabetes typ 2 stills.

Andra specifika typer utgor 1 procent av alla med diabetes. Genetiska defekter,
endokrina och exokrina sjukdomar samt alkoholinducerad pankreatit och
steroidutlgst diabetes dr nagra exempel.

Graviditetsdiabetes drabbar 1-2 procent av alla graviditeter. Vid graviditet
6kar normalt insulinresistensen. Om modern inte kan kompensera detta med
6kad insulinproduktion leder detta till graviditetsdiabetes. Efter genomgangen
graviditetsdiabetes ges allmin radgivning om livsstilsbehandling. Resistensen
upphor oftast vid forlossningen, men risken att modern insjuknar i diabetes
typ 2 senare i livet dr kraftigt 6kad.
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Det finns ingen enhetlig definition for graviditetsdiabetes. Foljande kriterier an-
véinds i Norrbottens lans landsting: Graviditetsdiabetes foreligger vid upprepade
fP-glukos > 7,0 mmol/L eller vid OGTT > 9,0 mmol/L 2 timmarsvirde vP-glukos.

Diagnostiska kriterier

De kriterier for diabetes som fastslagits av WHO 1999, giller fortfarande i
Sverige, tabell 1.

Diagnostiska tester bor inte utforas om personen ér akut sjuk eftersom sjukdomen
tillfilligt kan paverka blodsockret. Fasteglukos mits vid tva tillfillen.

Tabell 1. Diagnostiska tester av diabetes mellitus och nedsatt glukostolerans

| Vendsplasma (vP-glukos) | Kapillarplasma (kP-glukos)
Diabetes mellitus:
Fastevirde > 7,0 mmol/L > 7,0 mmol/L
2 timmar efter OGTT* > 11,1 mmol/L > 12,2 mmol/L
Nedsatt glukostolerans:
Fastevirde < 7,0 mmol/L < 7,0 mmol/L
2 timmar efter OGTT* 7,8 -11,0 mmol/L 8,9 -12,1 mmol/L

*OGTT = oralt glukostoleranstest

Ibland ar det svart att utifran kliniska karakteristika sérskilja typ 1 fran typ 2. Matt
pa markérer for autoimmunt 6-cellsengagemang (anti-GAD och anti-IA-2) samt
C-peptidanalys kan vara av virde. Fastevirde pa S-C-peptid < 0,3 nmol/L talar for
att insulinbrist rader.

Screening

Genom aktiv screening av P-glukos (plasmaglukos) kan framst personer med
diabetes typ 2 utan symtom identifieras. Diagnosen bekriftas med fasteplasmag-
lukos eller med peroral glukostoleranstest (OGTT). Vid stark klinisk misstanke
om diabetes eller en stor anhopning av riskfaktorer forordas OGTT fore faste-
plasmaglukos. Den finns inga enhetliga rekommendationer i Sverige hur
screening ska genomforas och pa vilka indikationer. I Vésternorrlands ldns
landsting anvinds foljande rekommendationer (Landstinget Visternorrland 2012).
Ett flodesschema for screening finns i tabell 2.

Screening bor goras pa personer med:
- Kénd genetisk predisposition (forstagradssldktingar med typ 2 diabetes),
bukfetma (> 88 cm for kvinnor, >102 cm f6r mén), fetma (BMI > 30), hypertoni,

blodfettsrubbning, aterosklerotiska (karlkalksforandringar) manifestationer.

- Utomeuropeisk harkomst (Stor 6kning av diabetesincidens i Stora delar av
Afrika, Hongkong, Arabliander, Indien m.fl., d.v.s ldnder dér tillgang pa mat
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och matkultur snabbt fordndrats.)
- Bipolar sjukdom, schizofreni eller annan psykossjukdom. (Vissa mediciner
ger okad viktuppgang, samt ofta minskad motion. - Kan dven bero pa rubbad

dygnsrytm)

Tabell 2. Flodesschema for screening av diabetes

Provsvar Atgird
Slumpmissig plasmaglukos:
<8,0 mmol/L Ingen
> 8,0 mmol Fasteglukos x 1-2, alt OGTT**
Fasteglukos:
<6,0 mmol/L Ingen
6,1-6,9 mmol/L(IFG)* Fp-glukos x 1-2, alt OGTT**
>7 mmol/L Fp-glukos x 1, alt OGTT**

* IFG, (Impaired Fasting Glucose), dvs. forhojt fasteglukos, ar en riskmarkor for framtida diabetes typ 2.
** OGTT for utvirdering av resultat se ovan, diagnos av diabetes (WHO 1999)

Behandling vid diabetes

Malsittningen med behandlingen vid diabetes maste alltid individualiseras. For-
vintad vinst maste vdgas mot risk for allvarliga hypoglykemier. Behandlingens
syfte dr att normalisera blodglukos, lipider och blodtryck for att férebygga akuta
och sena diabeteskomplikationer samt uppna sa hog grad av symtomfrihet som
mojligt. Behandlingsmalséttningen skall utvérderas och diskuteras kontinuerligt.
Det ar ett gemensamt ansvar for personal och patient att behandling och vérd nar
avsedda resultat.

Riktlinjer for glukosnivan

P-glukos fore maltid 4,5-8,0 mmol/L. P-glukos 2 timmar efter maltid 4,5-10,0
mmol/L.

Hos patienter for vilka endast symtomfrihet &r malet och inte prevention av
komplikationer kan malet séttas till 5,0-9,0 respektive 5,0-12,0 mmol/L fore
och efter maltid.

I Socialstyrelsens nationella riktlinjer (2010) sattes f6ljande mal for behandling
av diabetes.
- Rokstopp
- Blodtryck: < 130/80 mm Hg (vid mikroalbuminuri < 125/70)
- Blodfetter: LDL- kolesterol < 2,5 mmol/l (ADA och ESC foérordar
LDL <1,8 vid dokumenterad cardiovaskuldr hindelse, typ
hjértinfarkt eller stroke)
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- HbAlc: Typ 1 diabetes : < 52 mmol/mol (<6 % )
Typ 2 diabetes: : <42-52 mmol/mol (5-6 %)

HbA 1c speglar blodsockernivéan de sista 6 veckorna. Tidigare angavs HbAlc
i procent. Fran januari 2011 anvénds ett nytt sétt (IFCC). Foljande dversitter
virden mellan de tva systemen. Se &ven www.HbA lc.nu

Tabell 3. HbA1c — dversittning mellan gammalt (Mono-S) och nytt (IFCC) system

Mono-S, % IFCC, mmol/mol
4,5 37
5,0 42
5,5 47
6,0 52
6,5 57
7,0 62
7,5 68
8,0 73

Diabetes typ 1

Behandlingen innebdr tillforsel av insulin vid de tidpunkter kroppen normalt
sjélv skulle ha frisatt insulin samt kompletteras med langverkande basinsuliner.
Direktverkande insulin ges till maltid/mellanméal, medellangverkande och
langverkande basinsulin ges 1-2 ggr/dygn. Insulindosernas storlek kan variera
men den sammanlagda totaldosen brukar vara cirka 0,5 E-1,0 E/kg kroppsvikt
och dygn. Fordelningen brukar sedan vara cirka 40-50 procent for maltidsinsulin
och resterade médngd pa basinsulin.

Hos personer med diabetes typ 1 kan grav insulinbrist eller helt okontrollerat
diabetesldge leda till syraforgiftning, sa kallad ketoacidos. Det &r ett livshotande
tillstand som kréver intensivvard. Ketoacidos kan dven forekomma vid mattligt
forhojda blodsockervidrden. Symtomen dr stora urinméngder, roda kinder,
muskelvérk, buksmairtor, krakningar och acetonluktande andedrikt. Utlosande
faktorer kan vara akuta infektioner med feber, gastroenteriter, doseringsfel eller
att patienten slutat ta insulin. Andra viktiga riskfaktorer dr missbruk och anorexi.
Personer med typ 1 diabetes bor vara informerade om symtomen pa ketoacidos
och ha tillgang till hjalpmedel for testning av ketonemi via blodsticka.

Diabetes typ 2

Normalviktiga personer med diabetes typ 2 ska i de allra flesta fall ha samma
behandling som personer med typ 1. Behandlingen for 6verviktiga dr mer kom-
plex och bestar av kost- och motionsrad enbart eller i kombination med tabletter
och/eller insulin. Hos 6verviktiga som nér normalvikt kan ibland behandlingen
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med tabletter och insulin helt avslutas.

Vid diagnostiserad diabetes, debut i ldgre aldrar och lag risk for oupptéckt
hjartkarlsjukdom bor intensivbehandling ske. HbAlc-vérden i eller nira
normalomradet efterstrdvas inom sex manader.

Somnstorning av typ sdmnapnésyndrom dr mycket vanligt hos personer med
diabetes och hogt blodtryck, speciellt de med kraftig 6vervikt. Har bor utredning
av sdmnapné ske pa vida indikationer.

Foljande behandlingsmetoder ska dvervégas vid diabetes typ 2:

1. Livsstilsrad (kostvanor, fysisk aktivitet, tobak och stresshantering)
2. Viktreduktion

3. Metformin -Tablett

4. Insuliner/SU-preparat/Ovriga diabetesmedel

5. Blodtryckssénkande lakemedel

6. Blodfettsinkande likemedel

Livsstil

Livsstilsforandringar dr basen vid diabetes typ 2. Som tidigare angetts handlar
raden om Okad fysisk aktivitet, optimal kost, regelbundna matvanor, minska stress
och, inte minst, att vara tobaksfri. Fa personer har sa stor vinning av att sluta réka
som just personer med diabetes. Att diskutera och motivera patienten till rékstopp
ar dirfor mycket angeldget. Nikotinersittningsmedel, Champix® eller Zyban® kan
komplettera. Detta giller dven for personer med typ 1 diabetes. Den som vill ha
hjilp att sluta roka kan finna sddan pa www.slutarokalinjen.org. Information om
lokala rokavvinjare finns att himtas pa www.tobaksfakta.org. Gruppbaserade
utbildningsprogram bor erbjudas diabetespatienter.

Vid overvikt dr viktminskning en betydelsefull mélséttning. Grunden for all vikt-
minskning &r byte till en kost som innehaller mindre energi i kombination med
okad fysisk aktivitet. Orlistat kan prévas som tillagg till 6vrig behandling. Vid
BMI > 40 bor fetmakirurgi erbjudas. Vid bristfillig glukos- och riskfaktorkontroll
kan fetmakirurgi 6vervigas dven vid BMI > 35.

Nér fetmakirurgi 6vervdgs kan GLP1-analog (inkretin) prévas i 6 ménader, innan
eventuell remiss till kirurgklinik.
Tablettbehandling med Metformin

Metformin ger ej hypoglykemi och &r férstahandsmedel vid tablettbehandling
och sitts in redan efter diagnos. Bor doseras upp ldngsamt och tas i samband
med maltid for att minimera gastrointestinala biverkningar.
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Metformin skall ej anvéndas vid nedsatt lever- och njurfunktion, bland annat
pa grund av risk for laktatacidos. Forsiktighet vid RAAS-blockad, alder > 80
ar, eGFR <45 ml/min, nedsatt leverfunktion eller alkoholism. Metformin bor
ej tas samma dag som kontrastrontgen och aterinséttas tidigast 2 dygn efterat.
Kreatinin ska kontrolleras och vara normalt innan aterinséttning.

Insuliner/SU-preparat/Ovriga diabetesmedel.

Insuliner — Kan ge hypoglykemi

Tidig insulinbehandling kan 6ka mojligheterna till bevarad betacell-funktion.
Medellangverkande insulin ges vanligen till kvéllen, vid fastevirden 7,0-8,0
mmol/L. En bra startdos &r 0,1 E/kg/dygn, vilken sdllan ger hypoglykemier.
Dosen 6kas sedan med 2-4 E till behandlingsmalsittning med fasteglukos
nés. Dosokningen av insulin gors en géng per vecka. Totaldosen kan né upp
till 2,0 E/ kg kroppsvikt och dygn beroende pé den kraftiga insulinresistensen.
Sammanlagd insulinméngd som kan ges pd en och samma injektionsplats
finns déligt beskrivet i studier och litteratur. Ett riktméarke kan vara att vid
doser > 60 E bor injektionen delas pd minst tva injektionsplatser.

Direktverkande insulin ges till méltid vid postprandiella védrden 8,0-10,0 mmol/L.
Startdoser om 2-6 E &r lampliga.

Humalog Mix® och Novomix® finns i olika faskombinationer och utnyttjas nir
fyrdosbehandling &r svar att genomfora. Administreras 1-3 ggr/dygn i samband
med maltid. Startdoser om 8-12 E foreslas. Man kan vilja att starta med endos
morgon eller middag for att sedan utvérdera effekten och eventuellt ligga till
ytterligare doser utifran behov.

Notera att Lantus® och Levemir® ges friimst vid typ 1 diabetes och LADA.
Personer med typ 2 diabetes skall endast behandlas med dessa preparat vid
svarkontrollerade hypoglykemier.

Alla insulinsorter kan med fordel kombineras med metformin.

SU-preparat- Kan ge hypoglykemi

SU-preparat ar inget forstahandsval men kan kombineras med metformin nér
tillrdcklig effekt av det sistndmnda inte uppnas. Vid forskrivning av SU ar det
vésentligt att patienterna informeras om risken for och symtomen vid hypo-
glykemi. Glibenklamid ger hogre risk for hypoglykemi én 6vriga SU-preparat.

Glinider- Kan ge hypoglykemi

Glinider har ndgot snabbare inséttande och kortvarigare effekt &n SU. De &r nagot
effektivare nir det giller att kapa topparna efter maltid. Aven har 4r den viktigaste
biverkningen hypoglykemi som mgjligen upptrider i nagot lagre frekvens i jim-
forelse med SU. Glinidpreparat dr numera ej dyrare &dn andra SU. En ny avhand-
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ling fran KI ger stod for fortsatt SU-anvandning till typ 2 diabetes (Nybéck-
Nakell 2012).

Glitazoner

Glitazoner ger ej hypoglykemi.

Pioglitazon har positiv effekt pa insulinkénslighet, men bor anviandas med stor
forsiktighet p.g.a. 6kad frekvens hjartsvikt, frakturer och 6kad risk for urinblase-
cancer.

Inkretiner

Inkretiner ger ej hypoglykemi.

Tarmhormoner som frisétts som svar pa fodointag. De 6kar insulinfrisittningen
samt ger en minskning av glukagonnivaerna. Exenatid (Byetta® och Bydureon®)
och Liraglutid (Victoza®) ir en syntetisk inkretinanalog, GLP-1, och ges som sc
injektion. Vissa studier tyder pé positiv effekt vid hjartsvikt med dessa medel
och dven viss viktnedgéing. Sitagliptin (Januvia®), vildagliptin (Galvus®),
saxagliptin (Onglyza®™) och linagliptin (Trajenta”™) ir DPP-4 himmare (forhindrar
att inkretiner hydrolyseras) och ges peroralt som tabletter. Langtidsdata géillande
framfor allt sikerhet r &nnu begrinsade. Januvia® har indikation for monoterapi,
de andra kréiver kombination med Metformin/SU och/eller glitazoner. Januvia®
och Onglyza® har ocksa indikationen som tilliggsbehandling till insulin. DPP4-
hdmmare kan bland annat anvéndas som alternativ till dldre patienter dér insulin-
behandling &r praktiskt svargenomforbart. GLP1-analoger kan ha sin plats bl.a
hos patienter med svar fetma (BMI >35). Om man vill undvika hypoglykemier
bor man ej kombinera insulin/SU/glinider med vare sig DPP-4 eller GLP-1
analoger.

Komplikationer vid diabetes

Karlkomplikationer vid diabetes &r av tva typer, mikro- och makrovaskuldra. De
mikrovaskuldra komplikationerna (retinopati, nefropati och neuropati) ar specifika
vid diabetes och 6kar i forekomst vid lang diabetesduration, hypertoni, hoga blod-
fetter, forhojda glukosvérden och vid tobaksbruk. Vid diabetes typ 2 dominerar de
makrovaskuldra komplikationerna. Den vanligaste orsaken till for tidig dod hos
personer med diabetes typ 2 dr hjéartinfarkt och stroke.

Ogon

Retinopati (skada pa nithinnan) dr vanligt och forekommer ibland redan vid
diagnos hos personer med diabetes typ 2. Hos personer med diabetes typ 1
kommer skador forst efter flera ars duration och férknippas ocksd med grad
av metabol kontroll.
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Njurar

Forsta tecken pa njurskada dr lackage av dggvita, kallat mikroalbuminuri.
Mitning av kvoten urinalbumin/urinkreatinin ger ett bra matt pa eventuell
mikroalbuminuri. For diagnos av mikroalbumin behdvs tva positiva av tre
prov tagna inom ett ar.

Neuropati

Beroende pa vilka nerver som skadas kan neuropatin delas in i sensorisk,
motorisk och autonom. Vid sensorisk neuropati far man minskad kénsel,
berdringssmartor, smartande kénselupplevelse som stickande, brannande
eller skdrande smartor, sédrskilt pa natten. Det motoriska neuropatin ger ned-
satt kraft i fotterna, felstéllningar och dndrat belastningsmonster. Autonom
neuropati kan ge yrsel, illamdende, krikningar, diarré, blastomningsproblem,
impotens och svarighet att kidnna av 14gt blodsocker.

Egenkontroll av plasmaglukos

Med hjilp av egenkontroll kan patienten undvika eller minska risken av lagt
blodsocker, dven undvika hoga blodsockervirden och de komplikationer som
detta pa sikt kan medféra. All métning ska ha ett syfte. Frekvensen av métningar
bedoms utifran varje enskild individs behov dir hinsyn tas till behandling, indi-
viduell malséttning och risk for hypoglykemi/hyperglykemi. Vid dygnsprofil
miter man fastevirde, virden fore huvudmalen och 2 timmar efter samt vid
singgaende. For mitning anvinds blodglukosmétare som méter plasmaglukos

i blodet med hjélp av speciella stickor.

Kontinuerlig blodglukosmétning (CGM) ir ett mycket bra tillskott i mojligheten
att na stabila blodsockervirden, men dven for att uppticka hypoglykemier och
forhindra insulinkoma. En mikroelektrod placeras subkutant. Instrumentet méter
kontinuerligt interstitiella glukosflodet under c:a 4-7 dygn. Om ldngre métperiod
behover elektroden bytas. De patienter som i nuldget framst drar nytta av denna
metod dr de med mycket svingande blodsocker, eller de som skall paborja eller
utvidrdera insulinpumpsbehandling (Bragd 2011).

Egen mdtning av glukos vid Typ 1-diabetes, LADA (Latent Autoimmune Diabetes
in Adults) och typ 2-diabetes med 3- eller 4-dos insulinbehandling

Initial métning 4-6 virden/dygn. Dygnsprofil under begriansad period. Tita kon-
troller &ven vid sjukdom, graviditet, behandlingsforandringar, oklara glukos-
svangningar, fysisk aktivitet, resor, dndrade arbetsférhallanden, alkoholintag
och infor olika trafiksituationer.

Egen mditning av glukos vid diabetes typ 2 med 1- eller 2-dos insulinbehandling
eller kombinationsbehandling med tabletter
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Initial métning 1-6 vdrden/dygn. Vid behov dygnsprofil enligt ovan.

Egen mditning av glukos vid diabetes typ 2 med kost och/eller tablettbehandling

I forsta hand gors kontroll av HbA lc 2-4 ggr/ar. Dock vid debut och vid eventuell
infektion kan blodglukosmitning ha ett informativt viarde. Vid SU/glinid- behand-
ling kan relativt tita B-glukosmitningar vara indicerade pa grund av
hypoglykemirisken med dessa preparat.

Hypoglykemi

Hypoglykemi kan definieras som ett glukosvirde <3,9 mmol/L, ddr en minskning
av plasmaglukosnivaerna eller dess upptag i vivnaderna resulterar i pavisbara
symptom. Dessa uppvisar vanligen nagon grad av mental paverkan (Lewis 1999).
Hypoglykemi dr vanligt vid insulinkrdvande diabetes typ 1, men forekommer
dven vid typ 2 om behandling sker med insulin och/eller SU-preparat/glinider.
Hypo-glykemi &r en stor killa till oro for den som har diabetes, sirskilt de som
star pa insulin. Hypoglykemi &r den vanligaste orsaken till att personer med
diabetes hamnar pa akutmottagningar (Holmwood 1992).

Kroppens normala svar pa minskade nivaer av glukos i blodet ar ett frisdttande
av hormoner till blodet, t.ex. kortisol, adrenalin och glukagon. Dessa hormoner
verkar glukoshojande. En mental paverkan kommer ofta vid blodglukosnivaer
under 3 mmol/L. Symptomet kan vara att man far svarigheter att utféra enkla
uppgifter. Under 2 mmol/L blir man forvirrad (konfusion) och nér blodsockret
sjunker under 1 mmol/l sa faller man i koma (Lewis 1999). Hypoglykemi med
koma ér ett livshotande tillstand, som kraver omedelbar behandling. Koma kan
ge permanenta skador pa nervsystemet.

Man har uppskattat att 90 % av patienter som tar insulin, oberoende av vilken typ
av diabetes man har, har upplevt hypoglykemi (Briscoe 2006). I en studie f6ljde
man en grupp diabetiker under ett &r och fann att personer med diabetes typ 1 i
genomsnitt upplevde 42,9 hypoglykemiska tillfillen under ett ar (av vilka 1,2 var
svar hypoglykemi). Personer med diabetes typ 2 upplevde 16,4 hypoglykemier per
ar (0,4 svara) (Donnelly 2005). I en prospektiv diabetesstudie fran England fann
man att incidensen av att patienter upplever >1 hypoglykemiskt tillfille var 11-18
% for sulfonylurea, 37 % for insulin och 1 % for de som behandlades med diet
(UK Prospective Diabetes Study Group 1998).

I litteraturen finns inga enhetliga grianser for olika stadier av hypoglykemi, men
foljande stadier brukar ibland anges:
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1. Symtomgivande hypoglykemi dir person med diabetes sjélv kan héva till-
standet.

2. Symtomgivande hypoglykemi som kréver hjélp av annan person for att hdvas.

3. Djup hypoglykemi. Personen &r medvetslos.

I en holldndsk studie (Swinnen 2009) anges tva stadier:

1. Icke svar.
2. Svar. Definieras som att patienten kréver hjélp och svarar snabbt pa behandling
eller sjalvmitt blodglukosniva ir < 2,0 mmol/L.

I en USA-studie (Bonds 2007) utférd i ACCORD-projektet definieras foljande
tva stadier av hypoglykemi:

1. Mild. Sjilvrapporterade 6vergaende symptom som yrsel, svimningskénsla,
skakningar mm. Symptomen forsvinner snabbt efter intag av enkla kolhydrater.

2. Svar. Blodglukos < 2.8 mmol/L (50 mg/dL) eller symptom som snabbt gar
tillbaka vid intag av orala kolhydrater, intravendst glukos, eller glukagon och
som kréver assistans av medicinsk eller paramedicinsk personal.

De vanligaste symtomen vid akut hypoglykemi ar:
- Adrenerga symptom: blekhet, svettning, darrningar och hjartklappning.
- Neuroglykopena symptom (orsakas av att det kommer for litet glukos
till hjarnan): hunger, oro, dngslan, sankt uppméarksamhet, sluddrigt tal,
forvirring, minnesstorningar, irritabilitet, aggression och avvikande
beteende. Aven svaghet, synstorningar, fokala neurologiska bortfall,
kramper och koma (medvetslgshet) kan forekomma.

De vanligaste orsakerna till hypoglykemi hos personer med diabetes typ 1

ar okad fysisk anstringning, minskat matintag och ofrivilligt 6kad insulindos.
Ibland kan missbedomd enerigimingd i maten led till hypoglykemi. Den
fysiska anstrangningen kan vara motion pa fritiden, eller dynamisk belastning
av muskulaturen pa arbetet. For att belastningen ska kunna utlésa hypoglykemi
méste den kridva energi. Statisk belastning innebér i regel for lag energidtgng
for att kunna ge hypoglykemi.

Vanligaste orsakerna till hypoglykemi hos personer med diabetes typ 2,
(forutsétter 1 princip anvéndning av insulin/SU preparat/glinider) dr 6kad
motionsgrad, minskat matintag. Missbedomt energiinnehall i maten.

Om personen som fatt hypogykemi r vaken och klar i huvudet kan hypoglykemin
snabbt avhjilpas med druvsocker, juice, mjolk eller annat glukoshéjande, t.ex.
smorgas. Om medvetandet dr grumlat r det inte sdkert att individen klarar detta.
Om personen dr medvetslos tillfors 10-80 ml 30 % glukos intravendst eller
glukagon 1 mg intramuskuldrt (endosspruta).
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Prevention

Primér prevention av diabetes typ 2 framstar som allt mer angeldget. Goda
forutséttningar for att inte utveckla diabetes &r regelbundna kostvanor (frukost,
lunch och middag), intag av ratt mangd mat i férhallande till energibehovet,
regelbunden fysisk aktivitet, samt att halla sig normalviktig och tobaksfri
(Socialstyrelsen 2011).

Nationella diabetesregistret (NDR)

NDR ir ett verktyg for kvalitetskontroll. Over 330,000 personer med diabetes
finns dér registrerade. Resultaten redovisas kontinuerligt pa ett 6ppet och jam-
forbart sitt. Registreringen till NDR gors online pa webbplatsen:

www.ndr.nu. Vardgivare ansoker om tilltride till webbplatsen genom enhetens
utsedda kontaktperson. Diabetesansvarig ldkare och sjukskoterska rekommen-
deras utarbeta arbetssitt for kontinuerlig uppf6ljning och utvirdering av enhetens
resultat.
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