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Diabetes
- fran vetenskap till vardag

| det har temanumret av Vetenskap & halsa far
du ta del av den spannande utvecklingen inom
diabetesforskningen. Du far ldsa om personer
som lever med diabetes och hur de tacklar sin
sjukdom. Diabetes har komplexa orsaker och
nu vet vi att diabetes inte bara ar en sjukdom
utan flera. Las om hur arv, miljo, fysisk aktivi-
tet och 6vervikt paverkar risken att insjukna.
Ta del av forskningens framsteg mot att fore-
bygga, bromsa och pa sikt kanske bota typ
1-diabetes och varfor typ 2-diabetes drabbar
allt yngre. Tidskriften presenterar dessutom
aktuell forskning om nya lakemedel, stamceller,
tarmbakterier och tarmhormoner och visar hur
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ny kunskap om diabetes komplexitet kan bidra Tarmbakterier Teknik som

till bade nya och béttre behandlingar och fore- slsk k fib derli
- alskar kostfibrer underlattar
Coalleein] Det finns en stor forbattrings- - men som kan ge livslang

potential i att bli battre pa att folja kontaktallergi.
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Sjukdomen diabetes, eller sockersjuka som den tidigare kallades
pa grund av stora mangder socker i urinen, har funnits i alla tider.

Men fran att tidigare alltid ha lett till déden blev sjukdomen snabbt
behandlingsbar i och med insulinets upptackt 1921.

Fran dodlig

till behandlingsbar

— och snart kanske botbar

Forr delades diabetes in i kategorier-
na mild, svar och farlig. Patienter med
de tvi senare hade ofta ett snabbt
sjukdomsforlopp som alltid ledde till
déden. De med det mildare férloppet
kunde leva betydligt lingre med sin
sjukdom, men 4ven dessa gick en for-
tida déd till motes. Smétt bisarra be-
handlingar som sviltdiet, strikt fett-
diet eller sockerdiet var vad som ofta

stod till buds.

Upptackte tva typer

Det var forst 1921, efter Frederik Ban-
tings uppticke av insulinet, som dia-
betes-likarna bérjade ana att den tidi-
gare indelningen inte stimde och att
det kunde finnas tvé typer av diabetes
— en insulinkinslig och en insulin-
okinslig.

Patienter med insulinkinslig dia-
betes var ofta unga och magra, men
svarade bra pa injektioner med insulin
som snabbt sinkte deras blodsocker-
virden. De insulinokinsliga var ofta
ildre med 6vervikt och svarade da-
ligt eller inte alls pa extra tillforsel av
insulin. P 1960-talet kom till slut in-
delningen i typ 1-diabetes, 4ven kall-
lad barn- och ungdomsdiabetes, och
typ 2-diabetes eller ildersdiabetes.
Men allt eftersom forskningen kring
diabetes gjorde framsteg bérjade dven
denna indelning kinnas otillricklig
och 2018 publicerade forskare frin
Lunds universitet ett forslag pa en ny
indelning av diabetes baserad pa fem

olika grupper.

I det hir numret bjuder vi pé spin-
nande lisning om den senaste forsk-
ningen inom diabetes. Tidningen tar
ett brett grepp om sjukdomen med
alla dess olika grupper. Vi berittar om
forskning vars mal dratt forebygga eller
bromsa, och pé siktbota typ 1-diabetes.
Ni far ocksé lisa om forskning som
forsoker forstd de bakomliggande me-
kanismerna pa cell- och molekylniva
och hur forskarna jobbar for att ut-
veckla allemer personanpassade be-
handlingar. Vi lyfter dven forskningen
kring vanliga diabeteskomplikationer
och hur vi genom att f6lja kostrekom-
mendationer och vara snilla mot vira
tarmbakterier kan rejilt minska risken
for typ 2-diabetes.

Lis mer pa webben!
Alla artiklar som du hittar i tidningen
finns ocksd digitalt pd vir hemsida. En
stor utmaning for véra skribenter dr
att berdtta om allt detta spinnande pa
en begrinsad yta i papperstidningen.
Dirfor dr fleraav de digitala versioner-
nalingrednitidningen ochintesillan
med fler bilder och hinvisningar till
fordjupningar. I tidningen nimner vi
till exempel flera olika diabetesstudier
som du hittar mer information om pa
var webb. Det kan med ord vara en
god idé att kika in pa vetenskaphalsa.
se/diabetestidning

Trevlig lisning 6nskar redaktionen!

EVA BARTONEK ROXA
REDAKTOR

Studentassistenten Charles H. Best och fysiologen
Frederick G. Banting tillsammans med en av de
diabetessjuka hundar som anvandes i deras expe-
riment med insulin. Banting och Best upptackte
insulinet 1921 tillsammans med James Collip, och
de var de forsta att tillverka det i en form sa att man
kunde behandla diabetes framgangsrikt.
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Blodsockerfall
var vanligare nar
jag var yngre. ‘
Det var svarare
att reglera med
de insulinsorter
som fanns da.

Simon Bergs tips till
den som nyss insjuknat
i diabetes ar att sjalv
halla sig lite upp-
daterad om vad som
hander inom diabetes-
vard och forskning.
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Simon Berg insjuknade i diabetes typ-1 nar han
var fem ar gammal. Han har lart sig att leva med
sin sjukdom och vagrar att Idta den begransa honom.

Den senaste tiden har Simon Berg haft
mycket pd ging. Nytt chefsjobb, flytt
fran lagenheti Malmé till husi Lund och
samtidigt forsoka fa vardagen att fungera
med familjen och tvd barn under fyra ir.
Han ir vil medveten om att stress kan
paverka hans diabetes och att det blir
dn viktigare att planera maltider och ta
hand om sig sjilv under stressiga perio-
der i livet. Men han ir van vid att leva
med sin sjukdom. Simon var fem 4r nir
han fick diagnosen typ 1-diabetes. Han
minns hur trétt han kinde sig och hur
det var att inte orka. Till slut tog hans
mamma med honom till virdcentralen,
dir de kollade blodsockret. Och det var
inte alls bra.

— Vi fick &ka direke till sjukhuset i
Lund dir jag lades in och fick dropp. Jag
kommer ihag att det var knepigt att sova,
for s fort man rérde sig bérjade det larma
frin droppstillningen.

Besvarlig behandling
Under tiden fick familjen lira sig hur de
skulle skéta behandlingen av sjukdomen.
Ar 1992 sig forutsiteningarna hele an-
norlunda ut, med blodsockermitning via
stick i fingret och andra typer av insu-
lin. Simons forildrar var tvungna att ha
koll pa dosering, dttider och blodsocker
— dven under natten.

—Nir jag var liten kunde jag vakna mitt
i natten, hallucinerande och med hem-
ska mardrommar. D3 fick jag honung
for att snabbt fa upp blodsockret. Sedan
dess har jag haft svirt for den smaken
och det tog minga ar innan jag kunde
dta honung igen.

I skolan hade han en iggklocka som
ringde nir det var dags att g till koket
for ace f en macka. Varje dag kollade han

vad det var for lunch och riknade ut hur
mycket insulin som behdvdes. Var det till
exempel bruna bénor — som innehéller
mycket sirap — fick han dta ndgot annat.

— Jag har alltid varit 6ppen med min
sjukdom, men detdrklartattiden dldern
ville man inte sticka ut, utan vara som
alla andra.

Spelade alltid med hall

Simon har alltid spelat mycket fotboll
och var tvungen att dta fore trining. Det
innebar att han alltid spelade med hall.

— Men si var det bara. Jag har alltid
haft instillningen att diabetesen inte ska
begrinsa mig.

Han kinner sig tacksam 6ver att han
var sd ung nir han fick sin diagnos. Sjuk-
domen harbliviten naturlig del av hansliv
och han minns knappt hur det var innan.
Med tiden har han ocks3 blivit bittre pa
att forstd hur kroppen fungerar och kiinna
igen signalerna for ett blodsockerfall.

— Blodsockerfall var vanligare nir jag
var yngre. Det var svérare att reglera
med de insulinsorter som fanns di och
det hinde ofta i situationer dir rutinerna
forindrades, till exempel nir jag sov 6ver
hos en kompis. Vid ett tillfille fick jag ett
s kraftigt blodsockerfall att jag tuppade
av och slog huvudet i en diskbink. Det
slutade med att jag fick d&ka ambulans och
pa sjukhuset konstaterades en spricka i
skallen och hjirnskakning.

Allvarlig kdnning

Nu ir det ménga ar sedan Simon senast
hade en sidan kinning, men for ett ar
sedan fick han influensa som péverkade
hans blodsocker 4t andra hillet. Trots
extra sprutor gick det knappt att fi ned
blodsockret och nir sedan sjukdomen

vinde, hade han plotsligt alldeles for
mycket insulin i kroppen.

I dag har Simon en sensor pd armen
som gor att han kan folja sict blodsocker
direkt i mobilen. Det ger en helt annan
frihet och gor vardagen ldttare att pla-
nera. Han kan snabbt kolla blodsockret
och avgdra om han behover dta — eller
lata bli. Men hjilp av en insulinpenna tar
han sitt insulin med tva stick pd morgo-
nen och sedan ett vid varje maltid. Varje
dag planerar Simon sina maltider och hur
mycketinsulin han behéver under dagen.

— Samtidigt hinder det saker som inte
helt gdr att férutse, som stress eller storre
middagar. D4 fir jag kolla blodsockret
oftare eller justera insulinet. Vid andra
tillfillen kan jag 6verviga om det ir virt
en extra insulindos, for att kunna ita en
bit rulltirta vid fikat.

Funderar pé att skaffa pump

Nu har Simon bérjat fundera pa att
skaffa en insulinpump som kombinerar
ett lingverkande basinsulin med snabb-
verkande insulin till maltider. De forsta
insulinpumparna hade en tunn slang
kopplad till kroppen, men i bérjan av
2000-talet kom de forsta slanglésa mo-
dellerna. Nu ar pumpen inte stdrre én en
liten tindsticksask och fist vid kroppen
via en plastkanyl under huden. Efter att
Simon harangett hur mycket kolhydrater
han planerar att dta under dagen, skots
doseringen automatiskt. Eftersom pum-
pen doserar kontinuerligt, hélls sjuk-
domen bittre i schack och de stora sving-
ningarna i insulin minskar.

—Fran att nira nog ha variten dédsdom
ir diabetes nu en sjukdom man kan leva
linge och vil med. Mellan mina kontrol-
ler pa sjukhuset mirker jag hur mycket
som hinner hinda inom diabetesbehand-
ling. Mitt rdd till nigon som insjuknar i
dag ir att lyssna pa experterna inom var-
den och samtidigt vara lite nyfiken sjilv
for att kunna halla sig uppdaterad.

ASA HANSDOTTER



Typ 1-diabetes dominerar
bland barn, men dven
vuxna kan drabbas. Unge-
far hélften insjuknar som
barn, hélften som yngre
vuxna, berattar Helena
Elding Larsson, har med
en av sina yngre patienter.

Kan typ 1-diabetes
forebyggas?

| dag kan vi dn sa lange varken forhindra eller bota typ 1-diabetes,
men inom forskningen gors framsteg och flera lovande studier ar pa
gang. Barnlakaren och forskaren Helena Elding Larsson ar optimistisk.

— Sedan jag bérjade arbeta kliniskt med
och forska om typ 1-diabetes for 25 ar
sedan har det gjorts stora framsteg nir
detgiller behandling. Till exempel haran-
vindning av allt smartare insulinpumpar
och kontinuerlig mitning av blodsockret
haft stor betydelse for patienterna. Och
inom en ganska snar framtid kommer vi
att kunna erbjuda mer personanpassade
medicinska behandlingar, siger Helena
Elding Larsson, barnlikare pd Skanes
universitetssjukhus och professor i auto-
immunasjukdomar vid Lunds universitet.

Typ 1-diabetes dr en autoimmun sjuk-
dom dir kroppens immunsystem angri-
per de egna insulinproducerande beta-
cellerna i bukspottkérteln. Innan insuli-
nets uppticke for dryga hundra ar sedan
ledde detta alltid till déden, men i dag
halls sjukdomen i schack genom att be-
handla med insulin. Insulin ir ett livs-
nédvindigt hormon som behovs for att
cellerna ska kunna ta upp socker och an-
vinda det som energi.

I dag kinner vi dill ett so-tal olika
riskgener som i olika kombinationer ir

kopplade till olika hog risk att utveckla
typ 1-diabetes. Men det krivs ocksa nagot
mer, en eller flera omgivningsfakrtorer,
som triggar i ging sjukdomsutvecklingen.

— Triggers som man tror spelar roll kan
varavissavirus, snabb tillvixti tidigélder,
nagot i kosten eller stress, till exempel en
svir livshindelse. Formodligen krivs
flera triggers i foljd, forst en som stres-
sar betacellen sa att den blir mer kinslig
for nista trigger, till exempel virus, som
startar den autoimmuna processen.

P4 vigen mot sjukdom passeras flera
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stadier. Férsta steget dr en autoimmuni-
sering dé& kroppen bildar en forsta auto-
antikropp. I nista steg har tva eller fler
autoantikroppar bildats, men blodsocker-
nivan ir fortfarande normal och personen
haringa symtom. Dettakallas i dag stadi-
um 1 avsjukdomen. Nir blodsockret bor-
jar svaja ndgot ir personen i stadium 2.
Men det ir forst i stadium 3, d4 blodsock-
ret 4r rejilt forhojt och symtom kan borja
mirkas, som den kliniska diagnosen typ
1-diabetes stills.

—Hos barn, framfor allt de yngsta, gir
sjukdomsutvecklingen ofta snabbare, pa
nigra manader till ndgra ar, och 4r mer
aggressiv 4n hos vuxna. Men det kan
mycket vil vara sd att den autoimmuna
reaktionen borjar i tidig barnaalder dven
hos de vuxna, men att den utvecklas
lingsammare, i upp till 6ver tjugo ar.

Genetisk screening av nyfodda
Helena Elding Larssons forskning kret-
sar bland annat kring si kallad primir
prevention som syftar till att forhindra
att autoimmuniseringen éverhuvudtaget
startar.

Forildrar till alla nyfodda barn i Skane
erbjuds sedan 2018 genetisk screening
for diabetesriskgener inom ramen for
studien Astrid. De som visar sig ha en
forhojd risk att utveckla typ 1-diabetes
erbjuds att delta i olika studier.

En nu avslutad studie gick ut pé att
undersbka om oralt insulin, som alltsd
gavs via munnen, kunde leda till storre
tolerans for kroppens eget insulin som
sma barn med forhéjd risk ofta utvecklar
autoantikroppar mot.

— Barnen fick oralt insulin under sina
forsta tre levnadsir och vi kunde se att
det hade viss effekt hos en undergrupp
med en viss riskgen. Det ledde till att fir-
re barn i den undergruppen utvecklade
typ 1-diabets under den tid, upp tdill sju
ars alder, som de f6ljdes.

I studier som fortfarande pigir testas
om probiotika, covidvaccin eller kost och
fysisk aktivitet kan forhindra utveckling-
en av autoantikroppar.

Vaccinstudien riktar sig till barn med
en hdg genetisk risk att utveckla diabetes
och bygger p4 observationer under covid-
pandemin d& man sig att sma barn som
fick covid tidigt i livet hade en storre risk
att utveckla autoantikroppar i direkt an-
slutning till infektionen. Studien syftar

till att testa om covidvaccin kan forhin-
dra den autoimmuna processen.

Om kost och/eller fysisk aktivitet kan
forhindra insjuknande grundas pa obser-
vationen att barn, som under de forsta
tvd levnadsiren hade hog vike och till-
vixt, hade en 6kad risk att senare utveck-
la typ 1-diabetes. Hypotesen ir att en
snabb tillvixt dr associerad med ett okat
insulinbehov som i sin tur kan stressa de
insulinproducerande betacellerna och
gora dem kinsligare for exempelvis virus
som skulle kunna trigga i ging den auto-
immuna processen.

Vill férhindra eller férdrdja
Sekundirprevention riktar sig till dem
som redan bérjat utveckla autoantikrop-
par och syftet ir att f6rdroja, eller helst
forhindra, att fler betaceller forstors.

—Europeiska likemedelsmyndigheten,
EMA, har precis godkint ett nytt like-
medel, Teplizumab. Det dr det forsta
likemedlet som visat sig ha effekt mot
nedbrytningen av betaceller och riktar
sig till dem som har utvecklat flera auto-
antikroppar och har bérjat svaja i sin
blodsockerbalans, men inte har nigra
symtom eller klinisk diagnos in.

I'studier har likemedlet visat sigkunna
fordrodja sjukdomen med tvé ar. Det kan
tyckas lite, men Helena Elding Larsson
menar att det ir ett forsta framsteg och
att flera andra likemedel 4r under ut-
veckling.

— Jag tror att en kombination av flera
olika likemedel pd sikt kommer att bli en
framgingsrik vig.

Individanpassad prevention
Helena Elding Larsson ser optimistiskt pd
framtiden och om 10 till 15 &r menar hon
att individanpassad prevention och be-
handling kommer att spela en viktig roll.

—Jag tror att vi kommer att kunna fér-
hindra att en del utvecklar autoimmuni-
tet och for dem som dndd gér det kommer
vige tidig forebyggande behandling sd att
de aldrig behéver ta insulin.

— Och till de fi som ind3 kommer be-
hoéva insulin har vi 4nnu bittre system
med glukosmitare kopplat till insulin-
pumpar och vi kommer 4ven kunna er-
bjuda transplantation av insulinproduce-
rande celler. Alla de hir stegen kommer
att behovas.

EVA BARTONEK ROXA

SYMTOM TYP 1-DIABETES

« Trotthet

« Dricker mycket
«+ Kissar mycket
+ Garnerivikt

TYP 1-DIABETES | SIFFROR

«» Cirka 2000 fall per ari Sverige,
hélften ar barn, halften vuxna.

« Totalt 72 ooo som lever med
typ 1-diabetes i Sverige, varav cirka
10 000 barn.

« Sverige och Finland toppar ligan.
Det kopplas till en hog andel risk-
gener i befolkningen i kombination
med miljéfaktorer som hur vi lever
och vad vi dter.

Kdlla: Barndiabetesfonden.se

DEN AUTOIMMUNA PROCESSEN

Autoantikroppar, totalt fyra olika,
bildas mot strukturer inne i betacellen,
men det &r inte de som forstor den. De
fungerar i stallet som biomarkorer for
att nagot ar pa gang.

Betacellerna forstors av kroppens
cytotoxiska T-celler som ar en typ av
vita blodkroppar som ingar i immun-
forsvaret. Deras huvudsakliga uppgift
ar att kdnna igen och doda kropps-
egna celler som ar infekterade eller
skadade. Vid typ 1-diabetes feltolkas
betaceller som “farliga”.
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Forskare trodde ldnge att typ 1-diabetes utvecklades pa samma sétt hos
alla barn som drabbas. | dag vaxer en annan bild fram. Bakom samma
diagnos kan flera olika biologiska sjukdomsforlopp délja sig, en insikt
som kan férandra bade diagnostik och framtida behandling - men
framfor allt ocksa hur man kan férhindra sjukdomen.

Typ 1-diabetes
ar inte en sjukdom
— utan manga

et har ar ett
paradigm-
skifte inom
typ 1-diabetes.
Samtidigt
innebar det en
utmaning.

Om barnet dricker
mycket och kissar
mycket ska man
betrakta det som
diabetes tills mot-
satsen ar bevisad,
sdager Annelie
Carlsson.
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Frin 1980-talet till bérjan av 2000-talet
fordubblades antalet barn som insjukna-
de i typ 1-diabetes, bade i Sverige och
i minga andra vistlinder. For forskar-
samhillet var utvecklingen svir att for-
klara.

— Ungefir hilften av risken beror pa
genetik, hilften pd miljé. Frigan var om
nigotimiljén forindrats, eller
om en del barn med andra dia-
betesformer felklassificerades
som typ I-diabetes, siger
Annelie Carlsson, forskare
inom barndiabetes vid Lunds
universitet och dverlikare vid
Skines universitetssjukhus.

For att fi fler svar startades
2005 den nationella studien
Bittre  Diabetesdiagnostik
(BDD), som Annelie Carls-
son leder. Studien omfattar i dag i prin-
cip alla svenska barn som insjuknar i dia-
betes fore 18 drs dlder och har gjort det
mojligt att studera bade genetiska och
immunologiska skillnader hos barn med
nydiagnostiserad diabetes.

ANNELIE

Spannande upptackt

Resultaten visade att omkring 95 pro-
cent hade typ 1-diabetes. Typ 2-diabetes
och monogen diabetes, som orsakas av
en mutation i en enda gen, kunde alltsd
inte férklara den kraftiga 6kningen. Men
forskarna upptickte nigot annat.

Genom analyser av genetiska riskfak-
torer och autoantikroppar — markérer for
den immunologiska process som riktas
motde insulinproducerande betacellerna
—kunde de se att barn med samma diag-
nos inte alls ir s3 lika varandra som man
linge trott.

— Man har tinke ate typ 1-diabetes ir
en sjukdom med en orsak. Nu ser vi att
det kan finnas olika orsaker hos olika
minniskor.

En del barn har den genetiska hgrisk-
profil som linge kopplats till typ 1-dia-
betes, andra inte. Aven ménster av auto-
antikroppar skiljer sig at. Det pekar mot
att flera olika biologiska mekanismer
— och kanske olika miljéfaktorer — kan
leda fram till samma diagnos. Typ 1-dia-
betes 4r ocksé vanligare hos pojkar, vil-
ket inte ir fallet med andra autoimmuna
sjukdomar.

Detir viktig kunskap, forklarar Anne-
lie Carlsson:

CARLSSON.

— Om sjukdomen ser olika ut pa mole-
kyldr nivé kan ocksd framtida forebyg-
gande behandlingar och immunterapier
behéva anpassas till olika grupper av pa-
tienter.

Samtidigt vicker forskningen nya fra-
gor. Varfor utvecklar vissa genetiskt sir-
bara barn sjukdomen medan andra inte
gor det? Och vilken roll spelar
miljofaktorer som overvike,
fysisk aktivitet och inflam-
mation? Mycket preliminira
och dnnu opublicerade resul-
tat frin BDD-studien tyder
exempelvis pé att 6kad vike
utveckling tidigt i livet kan
vara en av flera faktorer som
har betydelse for risken att ut-
veckla typ 1-diabetes.

Aven synen pa nir typ
1-diabetes borjar har forindrats. Auto-
antikroppar kan finnas i blodet flera ar
innan barnet far symtom, vilketbland an-
nat bekriftats i den internationella Ted-
dy-studien, dir den svenska delen foljer
barn i Skane.

—Forr trodde ménga att autoantikrop-
parna forstorde betacellerna. I dag ser vi
dem som markérer for att en immuno-
logisk process pagir.

Olika stadier av sjukdom

Om ett barn har tvi eller flera olika auto-
antikroppar ir risken mycket hog att se-
nare utveckla typ 1-diabetes. Dirfor de-
las sjukdomen numera in i olika stadier
redan innan barnet blivit sjukt.

Det 6ppnar ockséd for méjligheten att
hitta barn i riskzonen tidigare.

— Det hir ir ett paradigmskifte inom
typ 1-diabetes. Samtidigt innebir det en
utmaning. Ett barn kan vara fritt frin
autoantikroppar vid tva ars dlder, men
utveckla dem ndgra dr senare. S& nir ska
vi mita?

For Annelie Carlsson ir forskningen

BATTRE DIABETESDIAGNOSTIK (BDD)

« Nationell studie som startade 200s5.

nira kopplad till hennes arbete som barn-
lakare. Typ 1-diabetes ir inte bara en bio-
logisk process, utan en sjukdom dir be-
handlingen kriver uppmirksamhet dyg-
net runt.

— Fa f6rstar hur mycket typ 1-diabetes
handlar om dygnets alla timmar. Varje
maltid, varje triningspass, varje infek-
tion och varje natt paverkar blodsockret.
Fér barnet och familjen innebir diagno-
sen ett stindigt ansvar.

Ha koll pa varningssignalernal!
Fortfarande far dessutom ménga barn sin
diagnos forst nir de utvecklat ketoacidos,
ett livshotande tillstind. Dirfér dnskar
Annelie Carlsson att alla kinde till de tvi
viktigaste varningssignalerna:

— Kissar barnet mycket och dricker
mycket ska man betrakea det som diabe-
tes tills motsatsen ir bevisad.

TOVE SMEDS

TYP 1 OCHTYP 2
- VAD AR SKILLNADEN?

Typ 1-diabetes dr en autoimmun
sjukdom dar kroppens immunforsvar
angriper de insulinproducerande
betacellerna i bukspottkorteln. Krop-
pen producerar allt mindre insulin tills
produktionen upphor helt. Sjukdomen
debuterar ofta i barndomen eller
tondren och maste behandlas med
insulin.

Typ 2-diabetes innebar att
kroppen successivt blir mindre
kanslig for insulin (insulinresistens)
och sa smaningom inte kan producera
tillrackligt mycket. Sjukdomen &r
vanligast hos vuxna och hanger ofta
samman med arftlighet, 6vervikt
och fysisk inaktivitet. Behandlingen
kan besta av livsstilsforandringar,
lakemedel och ibland insulin.

» Omfattari princip alla barn i Sverige som insjuknar i diabetes fore 18 ars alder.

- Har byggt upp en av varldens storsta biobanker for barndiabetes.

« Harlett till forbattrad diagnostik, 6kad upptackt av monogen diabetes och ny
kunskap om de genetiska och immunologiska skillnaderna mellan barn med typ

1-diabetes.
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- Jag hoppas att -
min forskning kring
diabetesundergrupper
har bidragit till en
battre forstaelse for
variationen inom typ -
2-diabetes och dkat
forstaelsen for insulin-
resistens. Jag hoppas att
det leder till att fler kan
fa forebyggande vard
innan kroppen tagit allt-

for mycket stryk, sager
Emma Ahlqvist.

-

.

!

Tva blev fem

— om nya grupper av diabetes

Diabetes har sedan lange delats in i tva grupper, typ 1 och typ 2.

Men senare ars forskning har visat att diabetes kan delas in i fem olika
grupper med olika sjukdomsutveckling och olika risker for komplikationer.
Den nya kunskapen om undergrupperna éppnar for mojligheter till mer

individanpassad vard och forebyggande behandlingar.

2018 presenterade forskare frain Lunds
universitets diabetescentrum en ny in-
delning av diabetessjukdomar, di tva
grupper blev fem.

Reaktionerna lit inte vinta pa sig och
de var bide positiva och negativa. Men
forskningsresultaten har stice sig, flera
andra forskargrupper har lyckats upp-
repa dem i andra patientgrupper.

Emma Ahlqvistir diabetesforskare vid
Lunds universitet, och 2025 publicerade

hennes forskargrupp en ny studie som
bland annat bekriftade de tidigare resul-
taten.

Passade inte in i mallen
Forskningen bygger pd befolkningsstu-
dien Andis (Alla nya diabetiker i Skane)
som initierades 2008 av professor Leif
Groop.

— Han arbetade ocksi som likare, och
hade i kontakten med sina patienter sett

att minga inte passade in i den vanliga
mallen for diabetes och att indelningen
i tvd grupper var otillricklig, berittar
Emma Ahlqgvist.

— Minga patienter, som inte kinde
igen sig i den gingse mallen, hérde ock-
sd av sig och var tacksamma att vi belyste
variationen inom diabetes.

Bland de fem undergrupperna finns en
som i huvudsak beskriver typ 1-diabetes
samt fyra grupper, som beskriver olika

NOSST0 vd.13d ‘0104



typer av typ 2-diabetes. Men Emma
Ahlqvist pdpekarattdetinte finns nagra
vattentita skott mellan grupperna, det
finns minga mellanformer och artt
framfér allt de fyra undergrupperna till
typ 2-diabetes glider in i varandra.

— Det ir en komplex sjukdom dir
olika organ samverkar. Man kan kom-
ma dit p4 olika vigar och grupperingen
bygger pa vad som idr den huvudsakliga
orsaken till att man har fact diabetes.

Foljer sjukdomens utveckling
Resultaten frin den forsta studien fran
2018 bygger pa ungefir 9 ooo deltagare
och i den andra studien har ytterliga-
re 10 000 deltagare adderats. Férutom
att bekrifta de tidigare resultaten bland
de nya deltagarna har man kunnat félja
utvecklingen av sjukdomen och kom-
plikationer hos patienterna under en
lingre tid. Detta har ock-

s& kunnat kopplas till an-

dra diagnoser och kom-

plikationer som studiedel-

tagarna haft innan sjilva

stdndet ouppticke och hinner utveckla
komplikationer innan de fir korrekt
diagnos.

Aven om arbetet kring den nya
gruppindelningen fortfarande befinner
sig pa forskningsstadiet sa kan resulta-
ten redan nu 6ka forstielsen for att alla
patienter inte ska behandlas lika och
gora likare mer uppmirksamma pi
hogriskgruppen SIRD. Det 6ppnar for
mer skriddarsydda behandlingar, men
det Aterstir en hel del arbete innan den
nya gruppindelningen kan sjdsittas i
varden.

— Det behéver goras kliniska studier
som tydligt visar att indelningen gor
nytta for patienterna.

Svart att precisionsbehandla

Precisionsmedicin och skriddarsydda

behandlingar har visat sig framgangsri-
ka frimst vid behandling av
cancer och sillsynta genetis-
kasjukdomar. Nir det giller
de stora folksjukdomarna,
som till exempel diabetes

diabetesdiagnosen. Det ar en och  hjirekirlsjukdomar,
— Det har lett till att vi har det inte varit lika enkelt.
har gjort vissa justeringar i komplex — Folksjukdomar  ir

gruppindelningen och det
har blivit tydligare att olika
grupper har olika risk for

sjukdom dar
olika organ

mycket mer komplexa i
hur de uppkommer. Det ir
mdnga faktorer som spelar

foljdsjukdomar. samverkar. in och minga organ som

paverkas. For diabetes kan
En grupp sticker ut Man kan det till exempel handla om
Det ir sirskilt en grupp, komma dit att man Overbelastar det
SIRD, som sticker ut i den pé. olika metabola systemet (imnes-
nya studien och som har . omsittningen, red. anm.)
problem med allvarlig in- vagar. pa olika sitt och att hela

sulinresistens och o6kad

risk for njurskador och
fettleversjukdom. Det 4r den mest svér-
diagnostiserade gruppen och den har
en sirskilt riskfylld sjukdomsutveck-
ling. Emma Ahlqvist forklarar det med
att diabetesdiagnosen baseras i forsta
hand pi blodsockervirden och hégt
blodsocker 4r utmirkande for grupper
med insulinbrist. SIRD-gruppen har
inte problem med insulinproduktionen
men med insulinresistens som innebir
att kroppens celler har simre kinslig-
het f6r insulin.

— Deras blodsockervirden kan linge
vara férhojda men ligga under grinsen
for en diabetesdiagnos. Dessa personer
kan dirfor ga lang tid med det hir till-

kroppen péverkas, forkla-
rar Emma Ahlqyvist.

Men hon hoppas att indelningen i
undergrupper, och kanske undergrup-
per till undergrupperna, kan vara en
bra vig att g4 for att hitta gemensamma
mekanismer som skulle kunna utgsra
maltavlor for nya likemedel. I dagsliget
saknas till exempel bra likemedel for
behandling av insulinresistens.

— Utveckling av prediktionsalgo-
ritmer som forutsiger risken for olika
komplikationer och vilket likemedel
som gbr mest nytta for varje individ,
ir ocksd intressant. De skulle kunna
vara ett viktigt stod for likare i primir-
vérden.

EVA BARTONEK ROXA

DE FEM UNDERGRUPPERNA
AV DIABETES

-I SAID (severe autoimmune
diabetes)

SAID motsvarar typ 1-diabetes och
LADA (latent autoimmune diabetes in
the adult). SAID karaktariseras av in-
sjuknande i relativt Iag alder, dalig
blodsockerkontroll, férsamrad insulin-
produktion och forekomst av auto-
antikroppar.

SIDD (severe insulin-deficient

diabetes)
SIDD karaktariseras av insjuknande i typ
2-diabetes i relativt 1dg alder, férsam-
rad insulinproduktion, mattlig vervikt
och dalig blodsockerkontroll. Omfattar
personer utan antikroppar med hégt
HbA1C (langtidsblodsocker). SIDD har
den hogsta forekomsten av retinopati,
skador pa 6gats nathinna.

SIRD (severe insulin-resistant

diabetes)
Gruppen omfattar personer som insjuk-
nar i typ 2-diabetes vid hdg alder och
som har problem med fetma, allvarlig
insulinresistens samt 6kad risk for fett-
leversjukdom, hjart-karlsjukdom och
nefropati, en form av njurskador som
kan uppsta vid diabetes. Gruppen har
den hogsta forekomsten av njurska-
dor vilket ocksa ar den foljdsjukdom
som kostar samhillet mest. Ar den mest
underbehandlade gruppen och har en
sarskilt riskfylld sjukdomsutveckling.

MOD (moderate obesity-

related diabetes)
Omfattar kraftigt 6verviktiga patienter
som far typ 2-diabetes vid relativt ung
alder och som har ett relativt mattligt
sjukdomsforlopp. Har klassats om fran
mild till mattlig, d@ man pa senare tid
har upptackt att aven denna grupp har
en 6kad risk for hjart-karlsjukdomar och
okad dodlighet.

MARD (moderate age-related
diabetes)
Den storsta gruppen (ca 40 %) som
samlar de dldsta patienterna med typ
2-diabetes och som har relativt god
blodsockerkontroll. Hog alder, mattlig
overvikt. Svarar val pa behandling.

Kdlla: Lunds universitets
diabetescentrum

11
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Fettvavnaden spelar en betydligt storre roll &n att bara lagra energi.

Nar fettcellerna forandras vid overvikt paverkas hela kroppens amnes-
omsattning, vilket 6kar risken for insulinresistens och typ 2-diabetes.

Fett viktiga fe

Fettets naturliga lagringsplats ir fett-
celler i fettvivnaden. Nir vi gar upp i
vikt blir vira fettceller storre. En fettcell
kan oka sin volym med tusen gdnger och
bli s4 stor att man kan se den med blotta
ogat. Men det finns en grins for hur stor
den kan bli. Nir kapaciteten overskrids
samlas i stillet fettet pa andra stillen i
kroppen — som i levern, musklerna och
runt de inre organen.

— Forr trodde man att fettvivnadens
enda funktion var att lagra och frigéra
energi. I dag vet viatt den ocksa fungerar
som ett hormonproducerande organ som
paverkar aptit, imnesomsittning och in-
sulinkinslighet, siger Mathis Neuhaus,
doktorand vid Lunds universitet.

Foérédndrad fettvavnad

Vid lingvarig vervikt férindras feteviv-
naden. Fettcellerna blir storre, inflam-
mation och fibros kan uppsté och vivna-
dens formaga att skicka viktiga signaler i
kroppen forsamras. Tillsammans bidrar
dessa forindringar till insulinresistens
och 6kar risken for typ 2-diabetes.

Aven om 80—90 procent av de som har
typ 2-diabetes dr 6verviktiga, utveck-
lar bara en mindre andel av alla med
overvike sjukdom. Tidigare talade man
om “metabolt hilsosam fetma” — att en

Mathis Neuhaus studerar hur fettceller
med olika egenskaper paverkar risken
for typ 2-diabetes.

person kunde ha fetma utan att utveckla
diabetes. I dag tyder mycket forskning
pa att detta ofta ir ett tillfallige stadi-
um. Kroppen kan under ling tid kom-
pensera for de forindringar som uppstar
vid fetma, men med tiden 6kar risken for

SA3INS IAOL ‘0104

ttceller

Med avancerad
teknik kan vi nu
sortera fettceller

efter storlek.
Det ger nya
mojligheter att
undersoka hur
fettceller med
olika egenskaper
paverkar risken
for typ 2-diabetes.

insulinresistens och andra metabola st6r-
ningar.

— De flesta personer med obesitas har
ndgon grad av insulinresistens, dven om
de inte har diabetes. Sjukdomsutveck-
lingen sker ofta gradvis och kan pigi i
mdnga ar.

Det finns fortfarande ménga obesva-
rade frigor om hur
forandringar i
fettvivnaden
bidrar till
utveckling-

en av typ

r 2-diabetes.
' Sedan linge
ir det kiint

att det finns

olika typer av fett-
celler. Vissa

verkar



vara bittre dn andra pd att reagera pd in-
sulin och ta upp socker fran blodet. Ni-
got som verkar ha stor betydelse dr fett-
cellernas storlek. Stora fettceller ir ofta
mindre kinsliga for insulin och kan fri-
sittaamnen som bidrar till inflammation
och stord dmnesomsittning.

— Med avancerad teknik kan vi nu sor-
tera fettceller efter storlek. Det ger nya
mojligheter att underséka hur fettceller
med olika egenskaper paverkar risken for
typ 2-diabetes.

Fettlagring hos kvinnor och méan
Ett nista steg dr att undersoka skillna-
der mellan kvinnor och min. Min lagrar
oftare fett i buken, medan kvinnor i
hégre grad lagrar fett kring hofter och
lar. Trots att kvinnor i genomsnitt har
mer kroppsfett in min ir risken fér typ
2-diabetes ofta ligre, bland annat efter-
som fettet lagras annorlunda i kroppen.
— Vira studier visar att kvinnor har
fler GLUT4-transportdrer — proteiner
som hjilper cellerna att ta upp glukos.
Det kan bidra till att kvinnors fettvivnad
ar battre pd att ta upp socker fran blodet
och att fettceller frin kvinnor verkar tila
fetma bittre in fettceller frin min.

Fettceller minns

Mathis Neuhaus och hans kollegor un-
dersoker dven vad som hinder i fettceller-
na nir minniskor gir upp eller ner i vikt.
I en klinisk studie f6ljer de personer med
obesitas som gar ner i vikt genom vike-
minskningsoperation, likemedel eller
livsstilsférandringar. Mélet 4r att forstd
vilka faktorer som péverkar viktnedging
och om férindringar i fettvivnaden kan
forutsiga vilka som lyckas gé ner i vike,
behilla vikten och bli fria frin obesitas-
relaterade komplikationer 6ver tid.

— Tidigare forskning tyder pa att fett-
celler kan bira pé ett slags “molekylirt
minne” av tidigare évervikt. Det skulle
kunna bidra till forklaringen varfor
ménga som har gitt ner i vike ldcc gdr upp
igen. En méjlig forklaring dr forindring-
ar i epigenetiken — kemiska markeringar
som péverkar hur generna fungerar. Om
sddana férindringar finns kvar efter en
viktnedging kan de paverka hur fettviv-
naden fungerar och dirmed ha betydel-
se for risken att utveckla typ 2-diabetes.
Men de frigorna aterstdr att besvara.

ASA HANSDOTTER

Explosiv traning forbatt-
rar sannolikt cellernas
blodsockerférbrukning.

Explosiv traning
som diabetesmedicin

Kan ett nytt lakemedel tillsam-
mans med individanpassad
tréning vara ett sitt att vanda
sjukdomsforloppet for personer
med typ 2-diabetes?

Typ 2-diabetes utvecklas dels genom
insulinresistens, att kroppen far svirt
att ta upp socker, dels genom insulin-
brist, att bukspottkérteln
inte lingre orkar produce-
ra tillrickligt med insulin.
Foratt kunna péverka sjuk-
domsférloppet behéver in-
sulinkénsligheten forbatt-
ras i bland annat musk-
lerna.

— Vi minniskor har olika
sammansittning av mus-
kelfibrer — vissa har en stor-
re andel snabba och explosiva muskel-
fibrer, andra fler lingsamma och uthal-
liga. Mdnga med typ 2-diabetes verkar
ha 6vervigande snabba fibrer, som ir
mindre insulinkinsliga. Det talar for
att trining behover anpassas efter in-
dividens muskelprofil, siger Ola Hans-
son, forskare inom fysiologi vid Lunds
universitet.

Han har identifierat en genetisk
“broms” f6r nybildning av blodkirl i
musklerna. Nir bromsen ir svag bildas
fler kapillirer, kroppens minsta blod-
kirl, vilket forbittrar blodflodet till
musklerna. Fler blodkirl gor det ocksi

bt
e

OLA HANSSON.

littare for musklerna att ta upp socker
frin blodet — sirskilt med hjilp av in-
sulin, vilket i sin tur ger bittre blod-
sockerkontroll. Men bromsfunktionen
ir inte statisk, det gar att paverka den
genom hogintensiv intervalltrining.

— Vir hypotes idr att mer individan-
passad och ofta mer explosiv trining,
forbittrar cellernas  blodsockerfor-
brukning. Det kan dirmed
skjuta upp, eller i vissa fall
vinda sjukdomsférloppet.

Tillsammans med Astra-
Zeneca utvecklar Ola Hans-
sons forskargrupp ett like-
medel som ska dimpa den
“genetiska bromsen” och
dirmed o6ka tillforseln av
syre och pd s sitt oka upp-
taget av socker i muskler-
na. Detta skulle kunna vara en mgj-
lig strategi for behandling av muskel-
insulinresistens vid diabetes. Like-
medelsbehandling tillsammans med
en mer individanpassad trining, kan
da ge storre effekt utan ate stilla lika
héga krav pa triningsniva.

— Tanken ir att ta fram speciella tri-
ningsrekommendationer fér personer
med diabetes, for att maximera hilso-
vinsterna. Nir patienten dessutom ser
tydliga resultat okar ofta motivatio-
nen, vilket i sig blir en viktig del av be-
handlingen.

ASA HANSDOTTER
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Hjarta, bukspottkortel
och njure @r organ som
inte ar fardigutvecklade
vid lag fodelsevikt och
som ar inblandade i typ
2-diabetes.

Lag fodelsevikt kopplas
till allvarliga komplikationer

Det finns tre typer av dominerande orsaker som bidrar till att vissa
manniskor utvecklar typ 2-diabetes. Livsstil, gener och fosterlivet.
En ny viktig insikt ar att arftlighet ar kopplat till det mildaste sjuk-
domsforloppet. Tvartom galler for dem som inte vuxit tillrackligt i
mammas mage.

14



Det finns manga faktorer som samspelar
paett komplextsitt nir en person utveck-
lar typ 2-diabetes, men nu har forskar-
naien dansk-svensk studie med nirmare
8 000 nyinsjuknade personer kunnat dela
in orsakerna till insjuknandet i tre olika
kategorier. Detkan spela roll f6r den fore-
byggande vérden, genom att man kan se
vilka som behover vissa insatser tidigare.
— Det dr nytt och uniket att vi nu kan
undersoka vad det overgripande betyder
for sjukdomsférloppet om den domine-
rande orsaken finns i en av de tre katego-
rierna, siger Allan Vaag, professor i endo-
krinologi vid Lunds universitet och éver-
likare vid Skdnes universitetssjukhus.

Olika sjukdomsférlopp

Typ-2 diabetes kan fa vildigt olika for-
lopp, frin att man mar bra med hjilp av
en enstaka tablett «ill vildigt allvarliga
komplikationer med amputationer och
hjiresjukdom.

— En 6verraskande och formodligen
mycket viktig uppticke i vér studie dr att
en dominerande genetisk orsak till typ
2-diabetes ar forknippad med det mil-
daste sjukdomsférloppet med den ligsta
risken for komplikationer.

Studiedeltagarna rekryterades mellan
2010 och 2023. Forskarna anvinde in-
formation om genetisk risk och fodelse-
vikt for att dela in deltagarna i tre grup-
per efter deras dominerande orsak till
sjukdomen: det genetiska omridet, det
prenatala omridet med risk i form av lag
fodelsevike och livsstilsomridet i form
av bland annat adipositet, ansamling av
kroppsfett och hur fettet fordelas dver
kroppen. Att ha mycket bukfett ir farli-
gare in om fettet fordelas mer 6ver hofter
och rumpa, eftersom stor mage ir asso-
cierat med metabolt syndrom, och storre
risk for hjire-kirlsjukdom.

Grupperna jimfordes

Gruppernas hilsa och sjukdomssymtom
jimfordes vid diabetesdiagnosen. Del-
tagarna foljdes sedan i upp till tio ar for
att underséka hur manga som drabba-
des av hjirt-kirlsjukdom och skador pa
kroppens minsta blodkirl. Sidana ska-
dor kan paverka syn, njurar och ner-
ver, frimst i fotterna. Vira visterlind-
ska vanor ir den dominerande orsaken
till vuxnas 6vervike i Sverige, dir mer
an hilften dr 6verviktiga eller har fetma.

Personer med dominerande genetisk
orsak till typ 2-diabetes hade det
mildaste sjukdomsforloppet, sager
Allan Vaag.

Tidigare har det
varit svart att tolka
och forsta hur
viktigt fosterlivet
och genetiken
ar jamfort med
livsstilen.

Stress och rokning dr ocksd faktorer som
okar diabetesrisken.

— Vir livsstil spelar roll frin fddseln,
genom barndomen och ungdomen. Den
driver utvecklingen av évervikt och obe-
sitas som senare i vuxenlivet kan utveck-
las till diabetes.

Obesitas, fetma, ir i sig klassat som
en sjukdom, men de flesta med obesitas
drabbas inda inte av typ 2-diabetes. Utan
hir spelar genetiken, som ir det andra
riskomréidet, en betydande roll. Forskare
vid Lunds universitet har kunnat identi-
fiera s& mycket som 1300 gener som dkar
risken f6r typ 2-diabetes.

—Det handlar om vanliga gener som vi
allahar ndgon av. Ingen avdem ir sirskile
dominerande, utan det ir den samlade
mingden av riskgener som spelar roll for
personen. Har man 90 procent av gener-
na d4 ir det stor risk for diabetes.

Och s34 kommer vi till det tredje, mer
okinda riskomradet: livet i magen. Hir
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irlag fodelsevike, definieratav WHO till
under 2,5 kilo, ett tecken p4 att organen
inte ir firdigutvecklade.

— Alla organ ir undervecklade hos ny-
fodda barn med lag fodelsevike. Hjirta,
bukspottkortel, lever, muskler och njure
ir organ som ir inblandade i typ 2-dia-
betes. Det ir den primira orsaken till att
risken for typ-2-diabetes 6kar.

Detbor dock tilliggas att det inte inne-
bir att alla som f6ds med lag fodelsevikt
utvecklar diabetes.

Det finns manga skal «ill act fostrets
tillvixt himmas eller att det fods for ti-
digt. Sjukdomar hos mamman som hégt
blodtryck, havandeskapsforgiftning, in-
flammatoriska tarmsjukdomar och auto-
immuna sjukdomar som SLE och obe-
handlade skoldkortelsjukdomar  kan
himma tillvixten.

— Vivetklart att rokning himmar fos-
terutvecklingen, och det finns mycket
evidens for att underniring leder till lig
vikt. Mental och fysisk stress kan paver-
ka, men det vet vi inte s mycket om.

Fosterlivet viktigare dn man trott
Tidigare har det varit svért att tolka och
forsta hur viktigt fosterlivet och gene-
tiken 4r jaimfort med livsstilen. Over-
vikt och livsstil har maskerat samban-
det, men forskarna i den dansk-svenska
studien har lyckats justera for dessa tvd
faktorer.

— Det finns tydlig evidens for att det
ir storst risk for allvarliga férlopp i typ
2-diabetes for de som fotts med lag vike,
i var studie fanns det ett samband om
fodelsevikten var under tre kilo. Detta
kommer hjilpa nir man gor prognoser
for allvarliga komplikationer och vilka
insatser virden behover sitta in i god tid.

Men det finns innu fler faktorer som
paverkar om en person utvecklar typ
2-diabetes eller inte.

— Luftféroreningar, spelar roll. Och
vi exponeras dagligen for ett stort antal
kemiska imnen. Flera av dessa imnen
har hormonstérande egenskaper, siger
Allan Vaag och fortsitter:

— De finns nistan 6verallt, i lantbruket,
i vissa funktionskldder, kosmetika, plast
och byggnadsmaterial bland annat. Detir
detsom dr mest underbelyst i forskningen
— hur hormonstérande substanser paver-
kar oss — bide i fosterlivet och senare.

JENNY LOFTRUP
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Det lonar sig att varda

Vi har hért det s4 manga ganger.
At mer fullkorn och frukt
— och gront, dra ner pa
g det réda kottet och byt
sty , @ utsmoret mot oljor fran
W vaxtriket. Vi vet att det
'1 ¥ ar bra for hilsan att folja
i kostraden, men manga av
, oss ar riktigt daliga pa att
félja dem. Kanske kan fler
bli motiverade att félja
radden om de férstar varfor
det ar viktigt.

— I en av vira studier undersok-
te vi just foljsamheten av nordiska
kostrekommendationer hos ungefir
10 000 personer och vara resultat visar
att merparten av kostraden foljdes av
farre in hilften av studiedeltagarna
och mindre 4n fem procent 4t ill-
rickligt mycket notter, frén och
baljvixter. Kvinnor var ndgot bitt-

re pd att folja kostraden dn min.
Det berdttar Marju Orho-
Melander, professor vid Lunds
universitets diabetescentrum. I sin
forskning undersdker hon bland
annat sambandet mellan kost, tarm-
bakterier och hilsa. Hennes resultat
baseras pa data fran flera stora befolk-
ningsstudier, framfér allt Scapis och

Mos, Malmé familjestudie.

Ett kilo tarmbakterier
Vuxna personer bir pa ungefir ett kilo
bakterier i sina tarmar som till antalet
ir ungefir lika ménga som kroppens
egna celler. Ackligt, tycker kanske som-
liga, men faktum 4r att tarmbakterier-
na dr ytterst viktiga for var hilsa. Bakte-
riernas nirvaro ir viktig fér att stimulera
kroppens immunfdrsvar, fér hormon och
vitaminproduktionen och inte minst for att
hjilpa till med att bryta ner maten och gora
niringsimnen tillgingliga.

— Bakterierna bidrar med gener som vi
sjilva inte har. Gener som kodar for olika
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sina tarmbakterier

proteiner och enzymer som ir viktiga for
attbrytaner maten, tillexempel kostfibrer,
som vi annars inte skulle kunna tillgodo-
gora oss, siger Marju Orho-Melander.

En hilsosam tarmflora ir artrik och
balanserad dir ingen art dominerar och
detrider en ganska jimn fordelning mel-
lan arterna. En sidan artrik tarmflora,
som kan besté av upp till 1 ooo olika bak-
teriearter, bidrar med flest “tjinster” som
gynnar var hilsa.

Tarmfloran paverkas av maten vi iter.
De som var bist pd att folja de nordiska
kostrekommendationerna hade den mest
artrika och balanserade tarmfloran, visa-
deresultaten frin en studie i Scapis. Dessa
personer hade ocksé ligst forekomst av
metabolt syndrom, som utgor en tydlig
riskfaktor for bland annat typ 2-diabetes
och hjirt-kirlsjukdomar.

Detta samband stirktes ocksi av en
annan studie i Scapis, dir f6ljsamheten
till kostrekommendationer kunde kopp-
las till inte enbart artrikedom utan dven
till specifika bakterier och deras hilso-
frimjande funktioner och till en ligre
risk for att utveckla typ 2-diabetes under
uppféljningstiden.

— Tarmbakterierna ilskar kostfibrer,
men miénga livsmedel som innehiller
mycket kostfibrer, som nétter, baljvixter,
frukt och bir, dr vi simst pd att fa i oss i
rekommenderade mingder.

Detgiller dockatt vara forsiktig med att
dra lingtgiende slutsatser, menar Marju
Orho-Melander. En frisk tarmflora ir

artrik, men vilka arter som ingar varierar

METABOLA SYNDROMET

Metabola syndromet ar ett samlings-
namn for ett antal faktorer som 6kar
risken for att drabbas av framst hjart-
karlsjukdomar och typ 2-diabetes.
Dessa faktorer kan vara 6vervikt, buk-
fetma, hogt blodtryck, forhojda blod-
fetter och forhojt blodsocker.



vildigt mycket frin person till person.
Och iven om tarmfloran hos dem med
typ 2-diabetes skiljer sig frin friska per-
soners tarmflora sa gir det inte
att siga om det dr tarmflo-
ran som bidrar till 6kad risk
for diabetes eller om det ir
diabetesutvecklingen och/eller
behandlingen som har dndrat
tarmfloran — eller bide och.

—Det girinte heller att siga
att bakteriearter som o6kar
eller minskar vid typ 2-dia-
betes per automatik ir daliga.
Sambandet mellan kost, tarm-
flora och diabetes dralldeles for komplext
och vi vet alldeles for lite om det.

Generelltgr detdirfor i dagsligetinte
att direkt koppla specifika bakteriemons-
ter till specifika sjukdomar.

Likemedel paverkar tarmfloran

Det dr ocksd kint att likemedel kan pi-
verka tarmfloran. Antibiotika leder till
simre artrikedom, men en frin bérjan
mer varierad tarmflora dterhimtar sig

MARJU ORHO-
MELANDER.

snabbare. Likemedel mot magkatarr som

hojer pH (gor magen mindre sur) leder

till indringar i tarmfloran med storre an-
del munbakterier.

— Metformin ir ett likeme-
del som tas av de flesta med
typ 2-diabetes foratt oka insu-
linkinsligheten. Resultat frin
bide Mos och Scapis visar att
manga bakterier dndras hos
dem som tar metformin och
vi tror att dtminstone en del
av likemedlets positiva effekt
formedlas via tarmbakterierna

— men ocksi en del av biverk-
ningarna, som olika magproblem. Med
bittre kunskap om hur tarmbakterierna
paverkas skulle vi i framtiden eventuellt
kunna hjilpa dessa patienter, med till ex-
empel kostrad och probiotika, si att de tal
likemedlet bittre.

Aven om mycket aterstir att utforska
kring hur tarmfloran paverkar var hilsa
for att kunna forebygga och behandla
sjukdomar, s4 dr sambandet mellan kos-
ten, tarmbakterierna och hilsan tydligt.

KOSTRAD

Att dta hdlsosamt enligt de nordiska
kostrekommendationerna innebar:

MERAV: MINDRE AV:
- Gronsaker -+ Rott kott
« Frukt och bar « Chark

- Baljvaxter - Salt
-+ Notter och fron + Socker
» Fisk och skaldjur « Alkohol

BYT GARNA:

« Vitt mjol = fullkorn

+ Smorbaserade matfetter - vaxt-
baserade matfetter och oljor

- Feta mejeriprodukter = magra
mejeriprodukter

Kdlla: Livsmedelsverket

—Detfinns enstor forbattringspotential

i att bli bittre pd att f6lja kostrekommen-

dationer. Genom att f6lja kostrdden och

dirmed gynna tarmfloran kan vi forbittra
var hilsa, menar Marju Orho-Melander.

EVA BARTONEK ROXA

Mat med lagre utslapp ger ocksa ett friskare liv

Att ata mat med ett lagre kol-
dioxidavtryck ar tydligt kopplat
till mindre risk for att drabbas

av kroniska sjukdomar - sar-
skilt typ 2-diabetes. Det vet Anna
Stubbendorff som i sin avhand-
ling undersokt hur Eat-Lancet-
dieten, en mer vaxtbaserad kost,
paverkar hilsan pa lang sikt.

—Desom foljde Eat-Lancet-dieten i stdrst
utstrickning hade 18 procent ligre risk
att fa typ 2-diabetes jimfort med dem
som var minst féljsamma och dt mer kott
och animaliskt. Att kosten spelar roll for
om man fir typ 2-diabetes, var tydligt
dven for dem som har en hogre irftlig
risk. S en hilsosam kost verkar vara vik-
tig foralla, siger Anna Stubbendorff, die-
tist och forskare i nutritionsepidemiologi
vid Lunds universitet.

Hennes forskningsresultat baseras pa
analyser frin Malmé kost cancer-studien
ddr 26 000 personer berittade om sina

matvanor och sedan féljdes
upp i flera decennier.

EatLancet-kosten ir glo-
bala kostrekommendationer
som syftar till en god hilsa
bade for planeten och min-
niskan. Den skiljer sig frin
de svenska rekommendation-
erna frimst genom att inne-
hilla mindre kétt, bara 9o
gram kot i veckan jimfort
med livsmedelsverkets kostrad
pa 350 gram kott, och dven mindre ming-
der mejeriprodukter och fagel. I dag iter
svenskarna langt mer kott 4n rekommen-
derat, dven enligt de mer tillitande svens-
ka kostriden.

— Vi ligger inte lingt efter kottnatio-
ner som USA och Nya Zeeland. Var kost
ger hoga koldioxidutsldpp och samtidigt
hogre risk for typ 2-diabetes, hjirtkirl-
sjukdomar och cancer.

Eat-Lancet-dieten forbjuder inget livs-
medel. Ar det proportionerna pa tallriken
som ir det viktiga?

ANNA
STUBBENDORFF.

— Det ir helheten i vart kost-
monster, inte enstaka livsmed-
el. Men det kan vara svirt att
veta nir man lyckats folja ett
kostménster, det blir Lite fly-
tande. Ibland kanske det skulle
var bittre att hele stryka ndgot.
Vi vet till exempel att sdtade
drycker som lisk dr kopp-
lat till viktuppging och typ

2-diabetes.

Satsa pa fullkorn

Overviktir den storsta riskfakeorn for typ
2-diabetes. Vad ska man regelbundet 4ta
mer av for att minska risken for att ut-
veckla typ 2-diabetes?

— Framfor alle fullkorn, det iter vi
svenskar alldeles for lite av, men dven
baljviixter och frukt och gront. Vatten ir
den bista drycken. Med hjilp av bittre
livsstilsvanor skulle vi kunna férebygga
runt 90 procentav alla typ 2-diabetesfall.

JENNY LOFTRUP
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Cajsa Wiking blev valdigt ledsen nar hon fick veta att hon fatt typ 2-diabetes.

- Jag har aldrig legat pa sjukhus férutom nar jag fédde mina déttrar. Och sa far
jag vid 73 ars alder reda pa att jag ar kroniskt sjuk och maste medicinera livet ut.
Dar och da bestamde hon sig for att forandra sina vanor.

Cajsa tranar for att halla
sin diabetes 1 schack

Pikoksbordetitvirummaren niraRibers-
borg i Malmé har Cajsa Wiking dukat
fram mazariner, biscotti och kladdkaka
med pepparkakssmak. Hon har bakatallt
sjalv, precis som hon gjort i hela sitt liv.

— Det dr bara till er. Jag har mitt hir,
sdger hon till Vetenskap & hilsas repor-
terteam och pekar pa sitt knickebrod
med tomater och gurka, en aprikosbulle
och en skdl med jordgubbar, blabir och
hyvlad mandel.

Bredvid tallriken ligger en anteck-
ningsbok dir hon skrivit ner tankar in-
for intervjun.

—Jag var tvungen att ga tillbaka i min-
net for att komma ihdg vad som egentli-
gen har hint under de hir tre dren.

Vill inte ta insulin

I juni 2023 kom beskedet. Cajsa Wiking
hade tidigare under varen sokt vird for
svar smirta i hoften och fatt flera olika
smirtstillande likemedel, utan resultat.
Nir hon sjilv bad om ett blodprov visade
det sig att hon hade typ 2-diabetes. Be-
skedet vickte starka minnen av hennes
mamma, som levt med sjukdomen och
som tog insulininjektioner.

— Min skrick med insulin dr att du blir
heltstyrd av den. Jagir dven sprutridd. S&
jag bestimde mig for att gora allt som stod
i min makt att undvika att hamna dir.

Det forsta hon tog tag i var triningen.
Cajsa Wiking hade spelat golf i minga
dr, men en skada i lillfingret gjorde att
hon behévde hitta nigot annat. Hon be-
stimde sig for att bérja trina pa ett gym,
en kvarts promenad hemifrin.

— Jag tycker absolut inte att det ir ro-
ligt att g& pd gym, men jag gor det enbart
for att halla diabetesen i schack. S3 linge

Diabetesdiagnosen fick Cajsa Wiking
att bérja gymma.

Jag har inte
karaktaren att
ta en liten bit av
chokladkakan.
Tar jag en bit ater
jag upp hela.

triningen bidrar till det kan jag trina.
Nir vi foljer med henne ditir det lugnt
i triningslokalen. Négra f4 personer tri-
nar, en fysioterapeut hjilper en patient
vid en bink och Donna Summers "Hot

Stuff” hors i hogtalarna. Cajsa Wiking
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sitter sig i roddmaskinen och inleder
uppvarmningen.

— Jag spinner inte fast fotterna. Om
nagot skulle hinda vill jag inte sitta fast.

Tranar pa lagom niva

Hon trinar tre gdnger i veckan och f6l-
jer ett program som forst togs fram till-
sammans med en fysioterapeut. De trif-
fas fortfarande regelbundet.

— Jag pressar mig inte hur lingt som
helst, det ska vara pa en lagom niva.

Enannan stor forindring giller maten.
Cajsa Wiking beskriver sig sjilv som
strukturerad, och just den egenskapen
har blivit viktig i livet med diabetes. Hon
dter vid samma tider, ir noga med mel-
lanmal och planerar dagen utifrin nir
hon behéver f4 i sig mat.

— Jag ir som Skalman. Nir jag blir
hungrig méste jag dta direkt.

I borjan undvek hon nistan helt kol-
hydrater och sotsaker. I dag idter hon
ibland potatis och bréd, men sétsaker
haller hon sig fortfarande borta fran.

—Jag har inte karaktiren att ta en liten
bit av chokladkakan. Tar jag en bit dter
jag upp hela.

Garna mer samordnad vard
Sjukdomen innebir ocksid manga vérd-
kontakter. En ging per 4r triffar hon
dels en diabetesskoterska, dels en likare.
Under aren har hon ocks haft kontakt
med bland annat dietist, sjukgymnast,
tandlikare, endokrinolog och 6gonlika-
re. Hon ir generellt sett n6jd med virden,
men hade girna sett mer samordning.
—Detirutmanandeattdetirsi manga
olika kontakter man ska halla i. Jag hade
hellre sett att flera specialister var samlade



pa ett stille. Jag forstar att det inte dr sd
litt, men de borde 4tminstone kunna lisa
varandras journalanteckningar pa 1177.

Likaren och diabetessjukskéterskan har
med tiden ldrt sig hur hon fungerar. Hon
beskriver sig sjilv som en person som har
behov av kontroll och som alltid har med
ménga frigor i anteckningsboken. Just
kontrollbehovet gér att hon inte vill héra
exakta siffror for lingtidsblodsockret.

— Jag blir stressad av det. Jag vill bara
veta om det ir bittre, simre eller ssmma.

Det senaste motet med likaren var i
maj och han var néjd med alla hennes
virden.

—Detkinns vildigt bra. Det dr ju mitt
kvitto pé att gymmet och hur jag skoter
maten ger effekt.

Hon behéver for nirvarande inte ta
nagra insulinsprutor, men tar medicin
for att halla blodsockret jimnt och mot
héga blodfetter och hogt blodtryck. Det
dr likemedel som ir vanliga bland perso-
ner med diabetes.

Alla forstar inte

En utmaning for henne ir omgivning-
ens forstaelse. Nir hon blir bortbjuden
finns det siklart de som anpassar maten,
men hon har dven motts av kommenta-
rer om att hon vil kan unna sig ris eller
dessert for en kvill. Fér Cajsa Wiking 4r
det inte si enkelt. Rutinerna ir en férut-
sittning for att hon ska m4 bra och halla
sjukdomen under kontroll.

—Deskulle vil inte siga négotliknande
till en notallergiker eller en nykter alko-
holist?

Dirfér vill hon girna bidra till att 6ka
kunskapen om typ 2-diabetes. Hon har
deltagit i forskningsstudier och stiller
upp pa den hir intervjun for att andra
ska forstd vad sjukdomen innebir och hur
det gar att minska riskerna.

— Jag har en san personlighet, att om
jag tror pd négot vill jag frilsa alla med
den kunskapen.

Cajsa Wiking efterlyser ocksd ett sam-
manhang for dldre personer som fir di-
agnosen sent i livet.

— Det hade varit fint med ett forum for
oss som fatt diabetes nir vi ir lite dldre.
Just act kunna sporra varandra nir man
har en dalig dag eller ge middagstips nir
det stir hele stilla i huvudet. Att bara fa
kinna en samhérighet.

HANNA RYDEN

Cajsa Wiking
foredrar att tréna
mitt pa dagen
nar det ar lugnare
bland tranings-
maskinerna.
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Viktigt att ha koll
pa fotterna

Typ 2-diabetes 6kar i Malméo, sarskilt bland yngre
vuxna. Med sjukdomen féljer komplikationer,
framfor allt i hjarta, njurar och fotter, ndgot som
kan fa stora konsekvenser. Forskningen visar
ocksa att manga patienter efterfragar en vard
som battre matchar deras behov.

Runt om i virlden 6kar féorekomsten av
typ 2-diabetes och Malmé dringet undan-
tag. Mellan 2011 och 2018 férdubblades
antalet fall i staden. Den kraftigaste k-
ningen sigs bland invinare under 49 ér.

— Utvecklingen innebir att manga ris-
kerar att drabbas av diabetesrelaterade
komplikationer langt fre pensionsildern,
vilket kan leda till fértidspensionering
eller forkortad livslingd, siger Magdalena
Annersten Gershater, forskare i vird-
vetenskap vid Malmé universitet.

En sak som delvis férklarar varfor an-
talet diabetespatienter har 6kat sd pass
mycket under de undersdkta dren ir att
detflyttatin personer med typ 2-diabetes
frin linder dir det 4r mer vanligt f6re-
kommande. Tidigare forskning har ock-
s visat att typ 2-diabetes ir vanligare i
socioekonomiskt utsatta omriden, och
Malmé har flera sidana stadsdelar.

Vanligt med féljdsjukdomar

Diabetes kan ge upphov till olika f6ljd-
sjukdomar som brukar delas in i mikro-
vaskuldra och makrovaskulira kompli-
kationer. De mikrovaskulira piverkar
kroppens smé blodkirl, bland annat

MAGDALENA JOSEFINE
ANNERSTEN THYLEFORS.
GERSHATER.

i 6gon, njurar och nerver, medan de
makrovaskulidra okar risken for hjire-
kirlsjukdom.

Synpéverkan och njurskador dr vanliga
konsekvenser av langvarigt hoga blod-
sockernivier, ofta i kombination med
hégt bloderyck. Men ett av de tydligaste
tecknen pé sjukdomen visar sig ofta i fot-
terna.

Vid diabetes 6kar risken for bide nerv-
skador och forsimrad blodcirkulation i
fotterna. Nervskador kan ge nedsatt kin-
sel, vilket gor det svirare att uppticka en
skada. Nedsatt blodcirkulation kan sam-
tidigt gora att sar liker laingsammare.

-

Hur ling tid det tar for ett diabetessar
attlika varierar kraftigt — frén sex veckor
till fyra 4r — men de flesta liker inom ett
halvir. Om siret sitter under foten gar
det ofta inte att belasta omridet. D4 kan
patienten behdva gips, rullstol eller andra
hjilpmedel.

— Nir man triffar sin diabetessjuk-
skoterska eller likare ingdr det att under-
soka fotterna. Men eftersom manga bara
kommer pé bessk en gdng om ret dr det
vildigt viktigt att patienterna sjilva tit-
tar pd sina fotter varje dag, sd att sir upp-
ticks tidigt, siger Magdalena Annersten
Gershater.

Sarskild kompetens kravs

En betydande andel av patienter som har
hemsjukvard eller bor pd sirskilt boende,
har ocksa diabetes.

— Hemsjukvardens sjukskoterskor be-
héver ha kompetens bide for att ta hand
om patienter med diabetesfotsar och for
att identifiera riskfaktorer hos patienter
som riskerar att utveckla sidana sér.

Aven primirvarden behover stirkasina
insatser. Magdalena Annersten Gersha-
ters studie visade att drygt 40 procent av



patienterna inte nddde sina behandlings-
mal fér blodsockerkontroll, och en av fem
hade inte fétt sina fotter undersokrta.

Fér personer med typ 2-diabetes ir
kontakten med varden &terkomman-
de, men den utgér bara en liten del av
livet med sjukdomen. I en ny studie har
Josefine Thylefors, doktorand i hilso- och
samhiillsstudier vid Malmé universitet,
intervjuat 21 personer mellan 35 och 81
ar med typ 2-diabetes i Malmo, frin om-
riden med olika socioekonomiska férut-
sittningar.

I intervjuerna framtrider en grupp pa-
tienter som vill vara delaktiga och ta an-
svar for sin vard, men som inte alltid upp-
lever att det finns tillrdckligt utrymme
for det i kontakten med varden.

— Fér manga blev det en resa dir de
fick anstringa sig hart for att ta sig fram
i virden. Det kunde handla om att byta
vardcentral, forsoka fa kontakt med ritt
person eller efterfriga mer stod 4n det
som hinns med i ett rutinbesok, siger

Josefine Thylefors.

Kontinuitet i varden viktig
Samtidigt visar studien hur viktig konti-
nuitet och tillginglighet ir. Nir patienten
moter samma likare eller diabetessjuk-
skoterska over tid okar méjligheten att bli
sedd som individ och att samtala om hur
sjukdomen faktiskt paverkar vardagen.

—Man vill prata om hur det ir att leva
med sjukdomen just for mig och fi an-
passat stod utifrin detta, siger Josefine
Thylefors.

Flera av de intervjuade efterfragade
ocksd mer praktiskt stdd kring mat och
vanor och dven forum dir de kan dela er-
farenheter med andra i samma situation.

— Det finns ett behov av att triffas och
dela med sig av sina egna upplevelser och
héra andras upplevelser, siger Josefine
Thylefors.

Det som Aaterstdr i hennes doktors-
avhandling ir djupintervjuer med dia-
betesteam vid négra av de virdcentraler
i Malmé som ir certifierade for diabetes-
vérd. Syftet med studien 4r att lyfta fram
exempel dir diabetesvirden fungerar
vil.

— Vi kan inte bara fokusera p proble-
men. Mycket gors redan bra i diabetes-
véarden, och det behover vi ta vara pa och
sprida, siger Josefine Thylefors.

HANNA RYDEN

- Det farliga ar att foten
inte alltid gor sarskilt ont,
sdger Johan Schoug, fors-
kare vid Lunds universitet
och specialistlakare vid
Skanes universitets-
sjukhus.

Charcotfot: Den varma foten
som varden inte far missa

En réd och svullen fot kan vara
en akut varningssignal hos per-
soner med diabetes. | sin av-
handling om s3 kallad charcot-
fot visar lakaren Johan Schoug
att snabb diagnos och avlast-
ning kan vara skillnaden mellan
lakning och bestaende felstall-
ning.

— Det farliga dr att foten inte alltid gor
sarskilt ont. Dirfor kan bade patient
och virdpersonal underskatta situatio-
nen. Men en varm, svullen fot vid dia-
betes ska inte vinta for att ses an, utan
avlastas direkt tills motsatsen ir bevi-
sad, siger Johan Schoug, forskare vid
Lunds universitet och specialistlikare
inom endokrinologi och diabetologi.

Viren 2026 lade han fram sin avhand-
ling vid Lunds universitet. I sina stu-
dier har han genom journalgranskning
foljt 220 patienter som behandlats for
charcotfot vid Skdnes universitetssjuk-
hus. Resultatet ir tydligt: tidig diagnos
och snabb avlastning kan minska risken
for operation, aterfall, lang behandling
och eventuella bestiende men.

Nar smartan inte varnar

Charcotfot dr ovanligt, firre 4n en av
hundra personer med diabetes drab-
bas, och ir dirfor ofta okint — dven i
vérden. Tillstdndet hinger nira ihop
med neuropati, nervskador som goér
att kinseln férsimras. En liten skada
i skelett eller leder kan dirfor fortsit-
ta belastas utan att smirtan stoppar
personen. Samtidigt startar en kraftig

inflammation som bryter ner och ur-
kalkar skelettet.

— Det blir en ond cirkel: mer belast-
ning, mer skada och mer inflamma-
tion. Det dr dirfor snabb diagnos och
behandling spelar roll. Foten méste av-
lastas innan den hinner deformeras —
ben och leder forskjuts och blir sneda,
mellanfoten sjunker ner och fir en s
kallad gungstolsform, fotleden kan bli
felstilld om den drabbas. Rorligheten
och vardagen krymper snabbt. Detblir
svarare att g3, hitta fungerande skor
och undvika nya komplikationer si-
som svarlikta diabetiska fotsar.

Ska avlastas snabbt
Behandlingen i dag idr enkel i teorin,
men tuff i praktiken: foten ska avlastas
i gipsstével under flera manader. Ju ti-
digare belastningen bryts, desto stor-
re chans att foten liker utan stora for-
indringar i formen. Nir felstidllningen
vil dr dir paverkar den patienten under
ling tid, ibland for resten av livet.

— Vi vet att snabb avlastning ir cen-
tralt, men mer forskning behévs och vi
behover bli bittre pa att avgora vilka
patienter som behéver mer 4n gips och
nir operation krivs.

Och sa det viktigaste, men samtidigt
det enklaste: att fler lir sig kiinna igen
den varma, svullna foten.

— Misstanken méste komma tidigt.
Det kan vara skillnaden mellan en fot
som liker och en fot som gar sénder pa

riktigt, siger Johan Schoug.

AGATA GARPENLIND
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Vilket slags preparat
skyddar bast mot
komplikationer vid
typ 2-diabetes?
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Nya lakemedel testas

mot komplikationer

Personer som nyligen har insjuk-
nat i typ 2-diabetes behandlas i
dag oftast med metformin. Lake-
medlet har anvants i decennier
och ar valkant for sin férmaga
att sanka blodsockret. Men kan
de nyare glukossédnkande lake-
medlen, som goér att man kissar
ut sockerdverskottet, ge battre
skydd mot allvarliga diabetes-
komplikationer?

Det ir utgangspunkten for den stora
svenska forskningsstudien Smartest. Den
undersoker om likemedel med SGLT2-
himmare kan forebygga komplikationer
bittre in metformin hos personer med
nydiagnostiserad typ 2-diabetes.
—Vivetatt metformin sinker blodsock-
ret effektivt, men det finns vildigt be-
grinsad evidens for att likemedlet skyd-
dar mot hjirtkirlsjukdom, njursvikt och
andra diabeteskomplikationer. Detir den
kunskapsluckan vi vill fylla, siger Louise
Bennet, specialistlikare i allmidnmedicin
och internmedicin och adjungerad pro-
fessor vid Lunds universitet. Hon 4r an-
svarig for den skanska delen av studien.

Kissar ut sockret

Under de senaste tio iren har SGLT2-
himmare fatt en allc viktigare roll i
diabetesvirden. Likemedlen fungerar ge-
nom att blockera SGLT2, ett transport-
protein i njurarna som normalt dterfor
socker frin urinen till blodet. Resultatet

blir att $verskottsglukos limnar kroppen
via urinen, vilket sinker blodsockret.

Internationella studier har samtidigt
visat att SGLT2-himmare kan minska
risken for férsimring av hjirt-kirlsjuk-
dom, hjirtsvike respektive njurfunktion
hos patienter med typ 2-diabetes som re-
dan har sidana sjukdomar. Men om sam-
ma skyddande effekt finns hos personer
som dnnu inte utvecklat komplikationer
vet man inte.

— Det ir just den gruppen vi studerar.
Deltagarna hade typ 2-diabetes, men
ingen etablerad hjirtkirlsjukdom, hjire-
svikt eller njursvikt nir de inkluderades i
studien, siger Louise Bennet.

Smartest dr en randomiserad multi-
centerstudie som pagattsedan 2019. Del-
tagare med nyupptickt typ 2-diabetes
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fran ett 40-tal svenska virdcentraler har
lottats till behandling med antingen met-
formin eller SGLT2-himmare. Direfter
har forskarna kunnat folja deras hilsa
och utveckling av komplikationer genom
bland annat Nationella diabetesregistret,
Patientregistret och Dédsorsaksregistret.

Undersoker sjukdomsférekomst

I Skéne har omkring 400 deltagare rekry-
terats och foljts lings med viigen. Forskar-
na underséker bland annat insjuknande i
hjartinfarke, stroke, hjirtsvike, njursvike
och déd bland studiedeltagarna.

— P4 manga omriden inom medicinen
lutar sig forskningen mot observationsstu-
dier. Hir kan vi genom den randomise-
rade studiedesignen, dir deltagarna lottas
till olika behandlingsgrupper, fa bittre ve-
tenskapliga belidgg for vilken behandling
som ger bist skydd pa ling sikt.

De forsta resultaten frin Smartest-
studien kommer att presenteras vid en
internationell diabeteskongress i host.
Louise Bennet tror att deras resultat kan
fa stor betydelse for framtida riktlinjer
inom diabetesvard.

— Typ 2-diabetes gir ner i aldrarna pé
grund av en miljo som allemer frimjar
overvikt. Om vi kan férebygga kompli-
kationer redan tidigt i sjukdomsfétloppet
finns det mojlighet att forbitera bade livs-
kvalitet och lingsiktig hilsa fér manga,
inte minst vara yngre patienter, siger
Louise Bennet.

ERIKA SVANTESSON



Generna avgor
— inte alltid — vart ode

Blodkéarlens formaga att repare-
ra sig sjalva ar samre hos perso-
ner med typ 2-diabetes. Det kan
vara en av orsakerna bakom den
6kade risken att fa hjart-karl-
sjukdom. Dessutom kan generna
ge en viktig ledtrad till vilka som
I6per storre risk for kranskarls-
sjukdom och hjartinfarkt.

Med stigande dlder blir det allt vanligare
att fett, kolesterol, kalk och andra imnen
samlas i blodkirlens viggar och bildar s&
kallade dderforkalkningsplack. Det gor
att kirlen blir tringre och stelare. Nor-
malt ticks placken av en stabil, skyddan-
de "kappa”, men vid typ 2-diabetes tycks
kroppens reparationsprocesser fungera
simre. Kappan blir d4 tunnare, vilket
okar risken for att placken spricker. Nir
det sker bildas en blodpropp som tipper
till kirlet och kan leda till hjirtinfarke
eller stroke. Detta har Andreas Edsfeldt,
forskare och kardiolog vid Lunds univer-
sitet och Skdnes universitetssjukhus, till-
sammans med sin forskargrupp visatisin
forskning.

— Vi behover forstd varfor dessa proces-
serikirlen inte fungerar som de ska vid di-
abetes och hur vi kan paverka dem. Omyvi
kan stabilisera placken och forhindra att
de spricker kan vi ocks3 forebygga allvar-
liga hjirtproblem, siger Andreas Edsfeldt.

Skulle kunna férebyggas

Han méter dagligen patienter med krans-
kirlssjukdom. Inte sillan visar det sig att
mdnga av dem ocksd har typ 2-diabetes
som ofta utvecklas smygande och inte ger
symtom i borjan. Det gor att minga har
diabetes eller ett forstadium till diabetes
utan att veta om det.

— Om vi tidigt kan identifiera perso-
ner med risk for diabetes och kranskirls-
sjukdom, skulle vi kunna forebygga eller
bromsa sjukdomsutvecklingen genom att
paverka blodtryck, kolesterol, blodsocker
och livsstil.

Andreas Edsfeldt moter ofta patienter
som har diabetes utan att veta om det.

Om vi tidigt
kan identifiera
personer med risk
for diabetes och
kranskarlssjukdom,
skulle vi kunna
férebygga eller
bromsa sjukdoms-
utvecklingen.

Traditionellt har diabetes setts som en
enhetlig sjukdom, men forskning frin
Lunds universitet visar att diabetes kan
delas in i fem undergrupper (lis mer pa
sidan 10). For att forstd sambandet mel-
lan den genetiska risken att utveckla de
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olika undergrupperna av diabetes och
risken for kranskirlssjukdom analyse-
rade Andreas Edsfeldt och hans forskar-
grupp gener hos 6ver 24 000 personer. P4
s sitt kunde de rikna ihop deras sa kall-
lade genetiska riskpodng och identifiera
vilka som hade en hogre medfodd risk for
hjirt-kirlsjukdom redan innan diabetes-
sjukdomen uppticks.

— Vi sig att personer som genetiskt
loper storre risk for diabetesformen
MOD (moderate obesity-related diabe-
tes), som ir kopplad till svervikt och tidig
typ 2-diabetes ocksa har en hogre risk for
kranskirlssjukdom.

Mer individanpassad vard

Med ritt screening skulle dessa personer
kunna fi forebyggande insatser redan
innan de utvecklar kranskirlssjukdom.
Aven om inte méjligheten till genetisk
testning ir standard i sjukvérden i dag,
oppnar det upp for en mer individanpas-
sad vird i framtiden. Kombinationen av
genetisk risk och klassiska riskfaktorer
kan férhoppningsvis hjilpa oss att tidigt
identifiera personer med hogst risk att ut-
veckla kranskirlssjukdom.

— Men genetiken avgor inte alltid vért
ode. Diabetes dr en komplex sjukdom
och det finns personer som aldrig ut
vecklar nigra komplikationer, trots en
genetisk predisposition, avslutar Andreas
Edsfeldt.

ASA HANSDOTTER

KRANSKARLSSJUKDOM

Kranskarlssjukdom
innebar att hjartats
blodkarl blir for-
trangda, of-

tast pa grund av
aderforkalkning.
Det gor att hjartat
far for lite syre, vilket
kan leda till brostsmar-
ta eller hjartinfarkt.

4
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MikroRNA

— nyckel till nya behandlingar vid typ 2-diabetes?

Sma molekyler som styr en del av det som hander i vara celler, sa kallade
mikroRNA, ar i fokus for Lena Eliassons forskning om typ 2-diabetes.

En 6kad kunskap om dessa skulle kunna leda till framtida lakemedel,
liksom till biomarkorer for att spara sjukdomen tidigare an vad vi kan i dag.

Redan f6r drygt tjugo ar sedan deltog
Lena Eliasson i virldens forsta studie dir
man sdgatt mikroRNA hade betydelse for
utséndringen av insulin frdn betaceller i
bukspottkortelns Langerhanska dar.
MikroRNA 4r sma molekyler som fin-
justerar hur aktiva generna dr i vara celler,
och deirviktiga delari det system som ser
till ace rdte gener dr aktiva vid ritt tidpunkte
och pa ritt plats. En felaktig reglering av
gener kan leda till en rad olika sjukdomar
som cancer, diabetes och autoimmunitet.
— Min tidigare forskning har visat
att olika typer av mikroRNA spelar en
central roll for hur betaceller paverkas
av hégt blodsocker och fetma, siger
Lena Eliasson, professor i experimentell
diabetesforskning vid Lunds universitet.

Nya méjligheter for forskningen
De senaste drens teknikutveckling nir det
giller att kartldgga gener har nu 6ppnat
nya dérrar for forskningen kring betydel-
sen av mikroRNA i cellerna.

— L ett av de projekt vi arbetar med vill
vi skapa en detaljerad karta 6ver vilka
mikroRNA som paverkar betacellerna
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Lena Eliasson ‘_'
berattar att
manga riskgener
for typ 2-diabetes
ar kopplade till
utsondringen
av insulin fran
betacellerna.
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och forsta vilka gener de reglerar. Pa si
sitt kan vi se hur cellerna férindrar sitt
beteende tidigt i sjukdomsférloppet, si-
ger Lena Eliasson.

Manga riskgener for typ 2-diabetes
ir kopplade till utséndringen av insulin
frdn betacellerna. Lena Eliassons forskar-

LANGERHANSKA OAR

| bukspottkorteln finns det omkring en

till tre miljoner av det som kallas Langer-
hanska Oar. Varje 6 &r ett kluster av ungefar
2 000 celler och av dessa ar ungefar s0-70
procent insulinproducerande betaceller,
ett antal som dock kan variera mycket.

Till vénster syns en svepelektronmikro-
skopibild av en mansklig Langerhansk 6
fran studier utférda i Lena Eliassons forskar-
grupp.

grupp har tidigare studerat hur insulinut-
sondringen triggas igdng av okande hal-
ter av glukos.

Hon berittar att nir betacellerna i
bukspottkorteln kommer i kontakt med
glukos hinder det en mingd saker inne
i cellerna, inte minst i cellernas energi-
fabriker mitokondrierna. Aktivering av
mitokondrierna mojliggér att smé bla-
sor inne i cellen som innehéller insulin
kan smilta samman med membranet s
att insulinet kommer ut i blodet, en pro-
cess som kallas exocytos. Man vet ocksa
att forsimrad insulinutsondring vid typ
2-diabetes bland annat kan vara kopp-
lad till defekt exocytos och forsimringar
i mitokondriernas funktion.

— Det dr det som gor det sé intressant
att titta nidrmare pd just mikroRNA.
Dessa har nimligen férmégan att sam-
tidigt pverka hur aktiva flera olika gener

HAYHON VNIN :0.L04



ir, och kan pa s sitt paverka manga
olika funktioner i cellerna samtidigt.
Och det ir precis det som kan gora att
mitokondriernas funktion och utslippet
av insulin frin cellen kan férindras av
samma mikroRNA, siger Lena Eliasson.

Undersé6ker olika mikroRNA

Nir forskargruppen har undersokt olika
slags mikroRNA som ir kopplade till
typ 2-diabetes har de sett att en del av
dessa 6kar i mingd nir kroppen behéver
mer insulin. Det ir ett sitt for betacellen
att skruva upp produktionstakten for in-
sulinet och tycks till viss del kunna kom-
pensera for den insulinresistens som upp-
stir vid typ 2-diabetes. Andra typer av
mikroRNA kan i stillet orsaka problem
och okad risk for typ 2-diabetes, och om
dessa blockeras skulle det kunna leda till
att blodsockernivaerna kan sinkas.

Nu pagar ytterligare forskning som
Lena Eliasson hoppas ska bana vig for
att mikroRNA i framtiden blir en nyckel
till framtida behandlingsmetoder, men
ocksi en biomarkér for att kunna upp-
ticka typ 2-diabetes tidigare 4n i dag.

NINA NORDH

LUDC - ETT CENTRUM
MED DIABETES | FOKUS

Skanna QR-koden och f6lj med in pa
Lunds universitets diabetescentrum
dar du far tréffa diabetesforskarna och
professorerna Allan Vaag och Lena
Eliasson. De berattar om hur fler an 30
forskargrupper jobbar med att kart-
lagga mekanismerna bakom den stora
och komplexa folksjukdomen. Att
kunna erbjuda mer personanpassade
behandlingar &r ett av delmalen.

Det stora antalet forskargrupper gor
det mojligt att satsa brettinom flera
forskningsomraden som har betydel-
se for diabetes och det stimulerar till
samarbete mellan grupperna.

-l dag finns inget botemedel mot
diabetes, men jag ar helt 6vertygad
om att vikommer ha botemedel i
framtiden, sager Lena Eliasson och
Allan Vaag tillagger:

-Detérinte
fragan om vi hittar
ett botemedel,
fragan ar bara nér!

Stamceller kan avsléja

genernas roll vid typ 2-diabetes

Typ 2-diabetes innebar bade
nedsatt insulinkanslighet och
férsamrad funktion i de insu-
linproducerande betacellerna,
dar det senare ar avgérande
for att sjukdomen ska utveck-
las. Utéver livsstilsfaktorer kan
orsaken ofta kopplas till gene-
tiska férandringar. Nu utveck-
las nya metoder for att 6ka for-
stdelsen av hur vissa riskgener
bidrar till férsamrad betacells-
funktion.

Genom att ta hjilp av den senaste
stamcellstekniken har Malin Fex fors-
kargrupp vid Lunds universitets dia-
betescentrum skapat en unik mojlig-
het att i laboratoriet studera vad som
hinder nir personer med vissa riskge-
ner fér typ 2-diabetes. Typ 2-diabetes
ir en sjukdom dir genetiska risker 4r
en central komponent som samverkar
med miljé- och livsstilsfaktorer.

— 1 dag kinner vi till ungefir tusen
olika genetiska varianter som vi tror 4r
viktiga for utvecklingen av typ 2-dia-
betes. Alla dessa finns inte hos en och
samma person med typ 2-diabetes,
utan det kan vara en kombination av
nagra olika riskgener hos varje individ,
siger Malin Fex, forskare vid Lunds
universitet.

Hudceller blir stamceller
Den metod som forskargruppen har
utvecklat tillsammans med Lunds
universitets Stamcellscentrum liter
nistan som trolleri. Frin en minniska
tas celler fran en liten bit hud, och se-
dan backas cellernas utveckling si att
deblir stamceller. Det ir celler som inte
4r fullt ut specialiserade 4nnu och som
kan utvecklas till olika typer av celler.

Nista steg dr att forskarna med
gensaxen Crispr tar bort en viss variant
i nagon av de gener som kan férekom-
ma hos patienter med typ 2-diabetes.
Slutligen behandlas stamcellerna sd att
de utvecklas vidare till insulinproduce-
rande betaceller.

P3 si sitt har forskarna fitt fram

R

Malin Fex forskargrupp tar hjélp av stamceller for
att forstd mekanismerna bakom typ 2-diabetes.

insulinproducerande celler som har,
respektive inte har, en viss riskgen for
typ 2-diabetes — och som kommer frin
samma patient. Dessa celler kan sedan
studeras vidare pé olika sitt.

Exempel pa riskgener kopplade till
typ 2-diabetes som Malin Fex forskar-
grupp studerar sedan nigra ir tillbaka
ir dels en receptorgen for sémnhormo-
net melatonin, melatoninreceptor 1B,
dels en gen som kallas TFB1M och som
styr tillverkningen av brinsle, ATD, i
cellernas energifabriker, mitokondrier-
na. P4 olika sdtt forsdmrar forindring-
ar i dessa gener kroppens formaga att
frisitta eller anvindassig av insulin, vil-
ket 6kar nivderna av blodsocker.

De cellprover som studeras kommer
frin patienter med konstaterad typ
2-diabetes.

— Datienterna har donerat ett litet
hudprov for att vi sedan ska kunna stu-
dera insulinproducerande celler mer i
detalj pa labbet. Den ena patienten
med typ 2-diabetes ir ju inte helt lik
den andra och det beror sikert pa att
de har olika uppsittning riskgener. Far
vi hela bilden av hur de hiir generna pa-
verkar sjukdomsprocessen hoppas jag
attvi i framtiden ska kunna fa fram en
mer skriddarsydd behandling vid typ
2-diabetes.

NINA NORDH
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Mediciner som anvands for behandling av typ 2-diabetes och kraftig 6ver-

vikt bygger pa forskning kring tarmhormonet GLP-1. Lakemedlen har fatt rykte
om sig som mirakelbantningsmedel, men fortfarande vet ingen riktigt hur de
fungerar i kroppen. Det vill forskarna rada bot pa genom att kartlagga sam-
spelet mellan de olika tarmhormoner som ar inblandade vid typ 2-diabetes.

Tarmhormonernas
betydelse for typ 2-diabetes

Nils Wierup ir professor i cellbiologi vid
Lunds universitet och leder en forskar-
grupp som studerar tarmhormoner och
typ 2-diabetes. Redan som doktorand,
for drygt tjugo 4r sedan, gjorde han
en upptickt som fick genomslag inom
diabetesforskningen virlden 6ver. Han
upptickee att si kallade ghrelinceller
inte bara finns i mag-tarmkanalen, utan
dven i bukspottkérteln. Dessa celler till-
verkar hormonet ghrelin som stimulerar
hungerkinslor.

Minskade hungerskanslor

Ghrelin 6kar ocksd mingden av tarm-
hormonet GLP-1 i blodet, ett hormon
med motsatt effekt i kroppen och som i
stillet minskar hungerkinslorna. Dessa
tvd tarmhormoner dr exempel pé delar av
ett komplext system som samverkar i var
kropp, och vars balans har satts ur spel
vid typ 2-diabetes.

Nir Nils Wierup upptickee ate det
fanns ghrelinceller i bukspottkérteln var
det hans formaga att urskilja detaljer och
monster i mikroskop som ledde honom pa
spéren. Talangen att se ménster kommer

ENCELLS RNA-SEKVENSERING
(SINGLE-CELL RNA SEQUENCING)

RNA (ribonucelic acid) ar cellernas kopia av DNA som anvands
som en mall fér att tillverka kroppens olika proteiner. Det finns en
rad olika typer av RNA med olika funktion nar generna kopieras.
Encells RNA-sekvensering ar en analysmetod dar det gar att fa en
o6gonblicksbild 6ver vilka gener som var aktiva i tusentals celler

i ett cellprov. Genom att RNA i varje cell médrks med en unik kod
knyts analysresultatet till varje enskild cell. Detta 6ppnar mojlig-
heter att battre forsta hur olika celler samverkar med varandra i
komplexa vavnader som exempelvis tarmen.

till nytta dven i dag. Han berittar att han
precis har fatt resultaten frin en enorm
kartliggning av vilka gener som dr aktiva
i tarmens celler hos personer med respek-
tive utan typ 2-diabetes. Det dr bara bor-
jan pa en ny uppticktsresa som han sjilv
beskriver som attkliva inien djungel dir
ingen tidigare har varit.

—Detir otroligt hiftigt. I stillet for att
sparaen gen eller ett protein i en cell, kan
vi numera studera alla gener som ir ak-
tiva i tusentals celler samtidigt. Nu kan
vifa en helt annan bild 4n tidigare av hur
de olika tarmhormonerna samspelar vid
typ 2-diabetes.

For att forklara vad det handlar om vi-
sar han ndgra av de diagram som skapats
vid en sa kallad encells RNA-sekvense-
ring. Tekniken har bara funnits tillging-
ligi omkring tio 4r och gor det méjligt ate
inte bara fi nya kunskaper om vilka gener
som dr aktiva i enskilda celler, utan dven
utforska hur celler samspelar med varan-
drai olika vivnader i kroppen.

— Det ir fantastiske roligt att vi har
lyckats med detta, siger Nils Wierup
och fortsitter:

— Var kropp ir ju s& avancerad och det
ricker inte att veta vilka gener som okar
eller minskar i en cell. Vi behéver ocksa
forstd hur hela genetiska program skiljer
sig mellan en person som har respektive
inte har typ 2-diabetes.

Siétta in behandling tidigare
Férhoppningen med forskargruppens
studier kring vilka gener som ir aktiva
dr att dels hitta biomarkérer som gor att
det gir att uppticka typ 2-diabetes tidi-
gare in i dag, dels hitta nya méjliga be-
handlingsvigar.

—Minga som far diagnosen typ 2-dia-
betes har hunnit fi en rad allvarliga kom-
plikationer, exempelvis kan njurarna
redan vara skadade. Kan vi stilla diag-
nosen tidigare 4r mycket vunnet.

I nuliget har forskargruppen som Nils
Wierup leder ungefir tio projekt pa gang
parallellt.

— Ja, jag ir nog lite for nyfiken, siger
Nils Wierup med ett skratt. Jag kan bara
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MEDICINER SOM HARMAR
TARMHORMONET GLP-1

Mediciner med @mnet semaglutid,
exempelvis Ozempic och Wegovy,
harmar effekten av tarmhormonet
GLP-1 som dampar aptiten och 6kar
mattnadskanslan. Skillnaden ar att de
substanser som finns i medicinerna ar
aktiva mycket langre tid an det kropps-
egna hormonet som bara ar verksamt
nagra fa minuter efter att det har
kommit ut i blodet. Egentligen ar dessa
mediciner avsedda for att behandla typ
2-diabetes och kraftig 6vervikt, men har
blivit populdra dven hos

personer som av andra

skal vill ga ner snabbt

i vikt.

inte lta bli att kasta mig in i nya om-
riden. Nu vet vi ju ganska vil vad som
hinder med tarmhormonerna i blod-
omloppet, men vad hiinder i tarmen? Jag
vill sitta in kunskapen om tarmhormo-
nerna i ett storre sammanhang. Det 4r

utmaningen nu.
NINA NORDH

— | stéllet for att spara
en gen eller ett protein
i en cell, kan vi numera
studera alla gener som
ar aktiva i tusentals
celler samtidigt, sdager
Nils Wierup.

Fler nya lakemedel
for viktminskning pa gang

Ozempic har revolutionerat
diabetesbehandlingen genom
att kraftigt sénka blodsockret,
och samtidigt fatt kilona att
rasa. Nu dr den nya generatio-
nens hybridmediciner pa vag,
vilka kommer att ge @nnu stoérre
viktnedgang.

— Ozempic ir otroligt bra, vi har aldrig
haftettsd effektivt likemedel. Du gar i
snitt ner dryga 20 procentav
din kroppsvikt pa tvé, tre r.
Det ir ndstan i paritet med
gastric bypass, siger Hind-
rik Mulder, professor i m-
nesomsittning vid Lunds
universitet och likare vid
Skanes universitetssjukhus.

Sedan 2018 har Ozem-
pic anvints som likemedel
for blodsockerkontroll vid
typ 2-diabetes. En bieffekt uppticktes
snart, hungern dimpas och det leder
till snabb viktnedgéng. I Sverige har
mer in hilften av den vuxna befolk-
ningen dvervikt eller obesitas, fetma,
men inte alla, bara var femte av dessa,
utvecklar diabetes.

— Sannolikt beror det mest pé gene-
tik vem som utvecklar diabetes, detstyr
hur bra eller déligt véra celler 4r pro-
grammerade for att producera insulin.

Tappar annu mer i vikt
Nu testas nya hybridlikemedel som
kommer att leda till innu storre och
snabbare viktnedging. I ett av dem ir
den aktiva substansen tirzepatid som
frisdtter en hybrid av tvi av kroppens
egna tarmhormoner — GLP 1 och GIP.
— Det ir otroligt spinnande med de
nya hybridmedicinerna. De verkar pa
flera sitt i kroppen med hjilp av olika
bestindsdelar, och forstirker olika na-
turliga tarmhormoner. Att hirma na-
turen verkar vara ett vinnande koncept.
Tarmhormonerna GLP 1 och GIP
frisitter insulin, okar mittnadskins-
lan och gor sd att maten gar langsam-
mare genom magen. Men innan de
nya hybridlikemedlen knappt nitt

HINDRIK MULDER.

marknaden testas dven trippelhybrider.

— De skriddarsys till en ny funge-
rande helhet. Och de kommer bli innu
effektivare.

Mangaklararatt gd nerivikt foregen
maskin, men statistiken visar att f4 kla-
rar att halla vikten 6ver tid utan hjilp.

— Det dr mojligt att halla vikten med
livsling behandling med likemedel.
Men det ir for dyrt for samhillet, och
kanske inte rimligt att medicinera stora
delar av befolkningen. Alla
linder diskuterar detta nu.

Men att ligga om kosten
ir det som spelar storst roll
om man behover gi ner i
vikt, och dven trining har
effeke.

— De som iter medicin
tappar mycket mer muskel-
massa, 4n om de gir ner i
vikt fér egen maskin med
hjilp av trining.

Muskler férbrédnner mer
Muskulaturen tar hand om glukos
och insulin och ju stérre muskelmas-
sa desto mer okar forbrinningen. For
dem som lyckas g& ner utan medicin dr
mycket vunnet.

— Du mar bittre av fysisk aktivitet
och blir lyckligare av det, in om du
tar medicin. Du far bittre ork och blir
starkare. Viktminskande medicin ir
helt enkelt inte l6sningen pa allt, siger

Hindrik Mulder.
JENNY LOFTRUP

DEN EFTERTRAKTADE

MEDICINEN MOT FETMA

Medicinen har omtalats som
en revolution inom fetmabehandling-
en. Den har fatt kilona att rasa men
hur fungerar den egentligen? Hur
mycket kan man férvanta sig att ga
ner i vikt? Och vad
hander om vi slutar
med medicinen?
Poddintervju med
Hindrik Mulder.
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Som sma bromsklossar placerar de sig pa vart DNA.
Det handlar om sa kallad epigenetik och de kemiska
foreningar som ser till att vissa gener ar aktiva och
andra avstangda. Det har har varit i fokus fér Charlotte
Ling under hela hennes karriar som diabetesforskare.

Alla gener i vira celler 4r inte aktiva sam-
tidigt, utan det behovs ett system for att
sld p& och av generna. Detta system bestar
bland annat av sma proteiner som kall-
las transkriptionsfaktorer som aktiverar
generna.

Dessutom finns det ett system i alla
varaceller forattkinnaavden omgivande
miljén och anpassa sig till den, men utan
act férindra nigot i sjilva arvsmassan —
det dr detta som kallas epigenetik. Det
ir hiir den sd kallade DNA-metyleringen
kommer in i bilden. Det ir sma kemis-
ka foreningar, sa kallade metylgrupper i
form av ett kol och tre vite, som binder
till generna ochssitter dd i viigen fér trans-
kriptionsfaktorerna som inte lingre kan
aktivera generna.

—Debinder till basparet CG i arvsmas-
san, och var metyleringen sker kan varie-
ra mellan olika individer. I vir arvsmassa

" Metylgrupp
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harvinistan trettio miljoner sdidana plat-
ser med DNA-metylering och de ser ock-
sa olika utiolika vivnader, be-
rittar Charlotte Ling.

Tidigare i ar publicerade
Charlotte Lings forskargrupp
en studie i tidskriften Nature
Metabolism. Det ir den hit- [ .
tills mest detaljerade kart-
liggning som nigonsin gjorts
av epigenetiken vid typ 2-dia-
betes.

— Vi har studerat alfaceller,
de som producerar glukagon vars uppgift
ir att hoja blodsockret vid fasta, och be-
taceller, som producerar insulin som har
den motsatta effekten, hos friska personer
och jimf6rt med celler frin personer med
typ 2-diabetes. Det ir forsta gingen né-
gon har studerat DNA-metylering i hela
arvsmassan i alfa- och betaceller, och inte

*-“Ns

CHARLOTTELING.

bara pé vivnadsnivd frin bukspottkér-
telns insulinproducerande Langerhanska
oar, siger Charlotte Ling.

I studien visar forskarna var pA DNA:t
i betacellerna som det finns DNA-mety-
lering — de syns som tusentals smé prickar
i ett av studiens diagram. Bland annat
ser man hur insulingenen i betacellerna
saknar DNA-metylering, medan det ir
mycket metylering vid insulingenen i
alfacellerna. Det betyder i praktiken att
betacellerna producerar in-
sulin medan alfacellerna inte

gor det.

Vill hitta orsaken
Det langsiktiga mélet ir att
kunna studera DNA frin en
minniskas betaceller och veta
exakt vad det ir som gor att
man blir sjuk i typ 2-diabetes,
och sedan indra detta. Det
later som science fiction, men Charlotte
Ling menar att det 4r fullt realistiske att
ni dit. Hon nimner Per-Ola Carlssons
forskargrupp i Uppsala som nyligen lyck-
ades transplantera genmodifierade beta-
celler till en patient med typ 1-diabetes.
— Vi har ocks ett projeke pd ging till-
sammans med forskare pd LTH som

Bilden forestaller en bit av en metylerad DNA-strang. DNA
ar uppbyggt av nukleotider som finns i fyra varianter av s.k.
i baser, A, T, G och C, och som utgor det genetiska alfabetet. |

A Y

det dubbelstrangade DNA:t sitter alltid A och T, respektive G
och C mittemot varandra. Darfor kallas de baspar. Metylgrup-
per &r sma kemiska foreningar som binder till basparet GC
Gl i arvsmassan och sitter da i vagen for de sma proteiner, s.k.
"l transkriptionsfaktorer, vars uppgift r att aktivera generna.



handlar om att utveckla nanoteknologi
for att kunna fora in en modifierad,
inaktiverad gensax som kan gora de for-
dndringar som behovs i betaceller.

Vill férutse behandlingsrespons
Férutom att forstd mekanismen bakom
epigenetik vid typ 2-diabetes i forhopp-
ningen om att det ska leda till nya be-
handlingsmetoder, 4r det andra stora
huvudsparet i Charlotte Lings forskning
just nu att undersdka hur DNA-metyle-
ring kan anvindas som biomarkér. Syftet
ir att forutsiga risken for olika slags
komplikationer vid typ 2-diabetes. Hon
onskar ocksa utveckla biomarkérer som
kan forutsiga huruvida personer svarar
pa och tolererar diabetesbehandling.

— I en pilotstudie som vi nyligen har
publicerat hittade vi metyleringar som
kunde férutsiga om det finns en liten
eller stor risk for hjire-kirlkomplikatio-
ner hos personer med typ 2-diabetes. Nu
ir vi igdng med en utvidgad studie med
20 000 patienter for att ge sikrare under-
lag innan detta kan komma till praktisk
nytta, siger Charlotte Ling.

Svarlagt pussel
Det ir minga pusselbitar som Charlotte
Ling férsoker f4 ihop till en helhet for att
forstd typ 2-diabetes bittre och att hitta
effektivare sitt att behandla sjukdomen.
— Som forskare giller det bide att vara
otdlig och ha tilamod. Detir minga pus-
selbitar som ska lidggas, en efter en efter
en. Och det dr oerhort komplext. Sam-
tidigt dr det helheten jag vill forsta.
NINA NORDH

FOTO: ASA HANSDOTTER

Victoria Dawson
och Sara Olsson
vill ta reda pa om
diabetes paverkar =
behandlings-
resultatet av
rotfylining.

Munhalsan paverkar
diabetes - och tvdartom

Diabetes kan paverka mun-
hélsan negativt pa flera satt.
Och munhalsan paverkar i

sin tur diabetes. Det mest
kdnda sambandet ar tandloss-
ning, men nya studier pagar
for att underséka om det finns
samband mellan diabetes och
resultatet av rotbehandlingar.

Tandlikare méter dagligen patien-
ter med diabetes. Sjukdomens starka
koppling till munhilsa, gér att tand-
lossning ibland kallas ”den sjitte dia-
beteskomplikationen™. Ett flertal oli-
ka mekanismer antas bidra till en sim-
re munhilsa vid diabetes, diribland en
okad inflammatorisk respons, nedsatt
immunfunktion och férindringar i
de minsta blodkirlen. Detta kan for-
simra kroppens forsvar mot bakterier
i munnen, vilket i sin tur innebir att
risken for infektioner och sjukdomar
som tandlossning okar.

— Personer med diabetes drabbas
oftare av tandlossning och den kan
dessutom vara av allvarligare grad. En
faktor som spelar in 4r hur vil blod-
sockret dr reglerat, siger Victoria Daw-
son, 6vertandlikare och forskare vid
Malmé universitet.

Tillsammans med Sara Olsson,
overtandlikare i Region Orebro lin
och doktorand vid Malmé universi-
tet, genomfér hon en registerstudie
med drygt 56000 personer, varav
nistan 5 000 med diabetes. Milet ir
att undersdka om personer med dia-
betes far fler komplikationer som kan

leda till ytterligare behandlingar, s3-
som tandborttagningar efter rotfyll-
ning. Projektet dr en del av den stora
satsningen “Frimjande av oral hilsa”
vid Malmo universitet, med malet att
omsitta forskning till konkreta for-
bittringar i befolkningens munhilsa.

— Studien kan ge 6kad kunskap om
behandlingsresultat av rotbehandling-
ar vid typ 1- och typ 2-diabetes. Tidi-
gare studier tyder pa att personer med
diabetes kan ha lingsammare likning,
minskad benomsittning och hégre in-
fektionsrisk. Nir en rotfyllning maste
goras om eller tanden behover tas bort,
ir det ocksé tecken pd att en behand-
ling inte har lyckats, siger Sara Olsson.

Eftersom salivproduktionen mins-
kar vid diabetes och som en biverkning
av medicinering, kan detta ocksa leda
till muntorrhet. Det gor att tinder och
slemhinnor inte skyddas lika bra och
att risken for karies och svampinfek-
tioner okar.

—Det finns ocksd studier som tyder pd
ett samband 4t andra hallet, dir mun-
problem — sirskilt tandlossning — kan
forsvara blodsockerkontrollen vid dia-
betes genom 6kad inflammation i krop-
pen. P4 si sitt verkar diabetes och dalig
munbhilsa férstirka varandra i en ond
cirkel, men vi behéver mer forskning for
att till fullo forsta detta samband, dven
nir det giller andra sjukdomar i mun-
nen, avslutar Victoria Dawson.

ASA HANSDOTTER

* De klassiska komplikationerna vid dia-
betes ar hjart-karlsjukdom, 6gonskador,
njurskador, nervskador och karlpaverkan.
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Kvinnor som tidigare haft graviditetsdiabetes lI6per tio ganger hogre
risk att drabbas av typ 2-diabetes. Anda ir det bara en minoritet av
dem som foljs upp inom primarvarden efter forlossningen. Med fler
kontroller och férebyggande insatser skulle risken minska, menar

lakaren och doktoranden Amanda Bjork Javanshiri.

Viktigt att kvinnor som haft
graviditetsdiabetes foljs upp

— Vir forskning visar att det hir verkli-
gen dr en forbisedd grupp patienter, trots
att det dr en hdgriskgrupp.
Amanda Bjork Javanshiri, distrikes-
likare pa virdcentralen Sédertull i Lund
och doktorand vid Lunds universitet,
undersdker hur kvinnor som har haft
graviditetsdiabetes tas om hand inom
primirvirden — o de tas om hand.
Den forsta delstudien, som utfor-
des under 2018 till 2020 och
inkluderade 83 patienter,
var nedsldende: endast 29
procent av de drabbade
kvinnorna inskrivna
pd virdcentraler i
Lund med om-
nejd, fingades
upp fér kontroll
och ridgivning
efter forloss-
ningen.
— Da vet vi att
hilften av kvin-
norna med tidi-
gare graviditets-
diabetes utveck-
lar typ 2-diabetes

>
\ v b
Halften av
kvinnorna med
ti?_iigare graviditets-
diabetes utvecklar
typ 2-diabetes

senare i livet, ofta
inom tio ar.
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Nya riktvarden gor att
fler kvinnor kommer att
diagnostiseras med gravi-
ditetsdiabetes, konstaterar
Amanda Bjork Javanshiri.

senare i livet, ofta inom tio ar. Dessutom
ar risken f6r kardiovaskulir sjukdom for-
dubblad.

Graviditetsdiabetes innebir en tillfillig
forhojd blodsockerniva under gravidite-
ten. Det beror bland annat pd hormonella
forindringar som leder till 6kad insulin-
resistens. Nir barnet dr f6tt sjunker blod-
sockret till normala nivier. Andelen som
drabbas 6kar, ar 2024 handlade det i Sve-
rige om i snitt 6,5 procent av de gravida.

— Risken for komplikationer under
graviditeten och forlossningen gor att
kvinnorna f6ljs noga av specialistmodra-
véirden och diabetesmottagningen, siger
Amanda Bjork Javanshiri.

Manga foljs inte upp
Men efter forlossningen, nir kvinnorna
skrivs ut, tappas en majoritet avdem bort.
En anledning, visade forskningen, ir att
specialistvirden ibland missar att skicka
remiss till primirvarden. Det hir ska nu
dtgirdas, siger Amanda Bjork Javanshiri.
—Kvinnorna bér f6ljas upp inom ett r
efter forlossningen och arligen de kom-
mande fem aren, direfter med lite glesare
intervall.

INSULINRESISTENS

Insulin &r ett livsnodvandigt hor-
mon som behovs for att cellerna ska
kunna ta upp socker och anvanda det
som energi. Insulinresistens innebar
att kroppens celler har samre kanslig-
het for insulin och blir darmed samre
pa att ta upp socker. Det leder till for-
héjda blodsockervérden.



Manga blir allergiska
mot moderna pumpar

och sensorer

Moderna glukossensorer och in-
sulinpumpar som bars direkt

mot huden har gjort livet enklare
for manga manniskor med typ
1-diabetes. Men klistret som
faster dem eller immet som
anvands for att fasta ihop detaljer
i sjdlva produkterna kan samtidigt
framkalla livslang kontaktallergi.

— De senaste dren har vi sett att ett stort
antal personer med typ 1-diabetes ut-
vecklar kontaktallergi mot de moderna
insulinpumpar och glukosmitare som
man bir pa huden, siger Josefin Ulriks-
dotter, forskare pa Lunds universitet och
specialistlikare pa Skénes universitets-
sjukhus inom yrkes- och miljodermato-
logi.

Josefin Ulriksdotter forskar om just
kontaktallergier hos dem som anvinder
glukossensorer och insulinpumpar som
sitter fastklistrade pd huden. I sin dok-
torsavhandling p4 imnet konstaterar
hon att problemet med hudutslag och
kontaktallergier dr underdiagnostiserat.

— En stor del av problemet handlar om
attdetir ett detektivarbete att avgora vad
exakt det 4r som patienten reagerar pa.
Att det dr ndgon substans i klistret eller
limmetsomanvindsidehir produkterna

Pivardcentralen Sédertull ir detta nu-
mera rutin. Kvinnorna kallas for att tes-
ta sitt blodsockervirde och erbjuds sam-
tidigt en tid hos diabetesskéterskan for
kontroll av blodtryck och blodfetter. De
kan dven fi kostrid av dietist och rad-
givning av en fysioterapeut for att kom-
ma i gdng att trina.

—Dethirirverkligen ett gyllene tillfille
att finga upp kvinnor i en hégriskgrupp.
Moderskapet och riskmedvetenheten gor
dem motiverade. De vill verkligen halla
sig friska och 4r i en fas da livet férindras.

Det finns gott om studier som visar att
férindrade levnadsvanor kan férhindra

Josefin Ulriksdot-
ter med kollegan
och kemisten
Martin Mowitz.

kan man oftast sl fast, men nir det kom-
mer till att avgora exake vilken substans
det ror sig om blir det klurigare. I dag
ir kemiska analyser nédvindiga for att
identifiera skyldiga allergener i produk-

terna.

Vanligt med hudutslag

I en av studierna, dir drygt tvihundra
vuxna med typ 1-diabetes deltog, rappor-
terar omkring fyrtio procent att de har
haft hudutslag i ndgon utstrickning, och
ytterligare runt femton procent, bland de
som hudundersoktes for kontakrallergi,
rapporterar allergier mot ndgot av imne-
na i produkterna.

—De hir produkterna ir jittebra for att
behandla typ 1-diabetes, men for manga
innebir de som sagt dven konsekvenser i
form av obehag och klada. Minga star ut
med ritt s svira eksemreaktioner for att
kunna fortsitta anvinda sina hjilpmedel.
Men ivirsta fall innebar det att patienten
maste sluta anvinda produkterna.

eller fordroja savil diabetes som hjire
kirlsjukdom.

— Att stotta smibarnsmammor kan
dessutom ge ringar pa vattnet, eftersom
vanorna ocksé paverkar familjen.

Vill gdrna ha kontakt

I de intervjustudier Amanda Bjork
Javanshiri genomfért dr kvinnorna sjilva
dver lag positiva till att ha kontakt med
vérden efter forlossningen.

— Det ir viktigt med individanpassat
stod. En del vill girna ha hela kittet av
det vi kan erbjuda, andra tycker inte att
det behdvs. Jag tinker att miniminivin

De som blir allergiska mot dmnen i
produkterna riskerar dessutom att ut-
veckla eksem vid kontakt med dessa i
andra produkter.

Glukossensorer och insulinpumpar dr
medicintekniska produkter. Alltsd pro-
dukter som har ett angivet medicinskt
syfte, men som inte ir likemedel och
dirfor inte behdver innehillsdeklareras.

— Jag tror inte det 4r rimligt act kriva
att det finns en fullstindig innehallsfor-
teckning pd de hir produkterna. Detta pd
grund av att de oftast dr komplext sam-
mansattaaven rad olikaimnen. Det man
ddremot skulle vilja veta ir om de inne-
haller nigra vilkinda allergena dmnen,
siger Josefin Ulriksdotter och fortsitter:

— Och om besvir med hudutslag och
kontaktallergi mot produkterna rap-
porteras till Likemedelsverket och pro-
dukternas leverantor, leder det forhopp-
ningsvis till att problemet synliggors och
kan minska pd sike.

ANDREAS IREBRING

dr den arliga screeningen och vid den kan
vi samtidigt erbjuda mer fér de som vill.

Risken att utveckla typ 2-diabetes dr
som hogst de forsta tio dren. Men den
ir forhojd dven efter det. Amanda Bjork
Javanshiri rider dirfér kvinnor med
tidigare graviditetsdiabetes, som inte har
foljts upp och kontrollerat sina virden, att
kontakta sin vardcentral.

— Ettannat tips, fér dem som har hun-
nit bli lite dldre, ir de riktade hilsosamtal
som Region Skine erbjuder alla 40- och
so-dringar. Detir ettbrasittatt folja upp
sin hilsa.

HANNA WELIN
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Bestall tidigare nummer!

Du kan bestélla detta och tidigare temanummer
gratis via: info@med.lu.se eller 046-2220131

Alla tidigare nummer finns ocksa att lasa pa
vetenskaphalsa.se

Besok var forskningssaijt!

Vetenskap och hélsa star pa tre ben. Férutom papperstidningen
som du haller i din hand och poddar, har vi ocksa en forsknings-
sajt dar vi fortlopande publicerar forskningsnyheter fran Lunds
universitet, Malmo universitet och Skanes universitetssjukhus.
Dér kan du dven hitta webbteman om till exempel klimakteriet,
beroende eller precisionsmedicin.

Besok oss pa vetenskaphalsa.se

Missa inte Forskningens dag
- pa plats eller pa webben

| Forskningens dag ar ett arligt popularvetenskap-
@ @ Lyssna pé Véra pOddal’ ligt arrangemang dar aktuell forskning inom
olika teman presenteras genom féreldsningar,

Om du hellre lyssnar ska du kika in pa var poddsida dar du
filmer, samtal och prova-pa-aktiviteter.

hittar mer @n hundra poddar om forskning inom medicin och hélsa.
Vikan bland annat rekommendera nagra poddar med koppling till
diabetes:

+  Frisk vid typ 2-diabetes

« Sapaverkar socker var hdlsa

« Explosiv eller uthallig? Valj traning efter muskler

Forskningens dag 2026 dger rum i Malmo den
3 november och i Lund den 4 november och
har samma tema som tidningen: Diabetes - fran
vetenskap till vardag.

Dessa och manga fler poddavsnitt om vér hélsa hittar du pa Apple Du kan ocksa se forelasningarna digitalt, anting-
podcast, Spotify och Soundcloud eller pa enilivesandning den 4 november eller i efter-
vetenskaphalsa.se/podcast hand pa vetenskaphalsa.se/forskningensdag
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