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Fér att studera tarmcellernas &mnesomséttning
och f3 ett direktmdtt pa hur effektivt mitokondrierna
producerar energi behévs en s4 kallad Seahorse.

En sddan stdr nu pa Fredrik Backheds labb tack

vare Lundbergstiftelsen.

TARMBAKTERIER TYCKS HA EN
VIKTIG ROLL FOR UPPKOMSTEN

AV TYP 2-DIABETES

Med alla sina veck och vindlingar

&r tarmen ett stort organ. Tillsam-
mans med de biljontals mikroor-
ganismer som finns dér, spelar den
stor roll fér bade immunférsvaret
och dmnesomsattningen. Nu pekar
allt mer p8 att nutidens stora folk-
sjukdomar s& som fetma, diabetes,
hjart-kérlsjukdom och njursvikt beror
pa tarmbakteriernas samspel med

tarmslemhinnans celler.

Fredrik Bickhed, professor vid Avdel-
ningen for molekylir och klinisk medicin,
Goteborgs universitet, vill forstd hur
tarmens mikroorganismer, det vill siga
tarmens mikrobiom, samspelar med resten
av kroppen. Man vet att mikrobiomet
spelar roll for imnesomsittningen genom
att bryta ner sidant i fodan som vi sjilva
inte kan bryta ner, kostfibrer till exem-
pel. Det finns ocksa en del som tyder pi
att mikrobiomet 4r med och bidrar till
kroppens blodsockerreglering. Fredrik
Bickhed tror att metformin som ir det
vanligaste likemedlet mot typ 2-diabetes,
har sin blodsockersinkande effekt genom
att forindra tarmens mikrobiom. For trots
att metformin har funnits i mer dn 60 ir, ir
det ingen som riktigt lyckats visa hur det
sinker blodsockret.
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OPERATION OCH METFORMIN
KANSKE FORANDRAR MILJON

PA SAMMA SATT

Samma forindringar som Fredrik Bickhed
tror sker i tarmmikrobiomet vid medicine-
ring med metformin, tror han sker efter
en viktminskande magsicksoperation.
Forutom att personen da minskar kraftigt i
vikt dr en vilkommen ytterligare effekt att
blodsockret sjunker. Det gor det i och for
sig om man gar ner kraftigt i vikt pd annat
sitt ocksd. Dirfor finns en viss oenighet
bland likare och forskare om det ér vike-
minskningen i sig som fir blodsockret att
gd ner eller om man med en magsicks-
operation dstadkommer dven nagot annat
som verkar blodsockersinkande. Efter
operationen sjunker blodsockret redan
efter ett par dagar, det vill siiga lingt innan
personen hunnit gi ner i vikt, och det tyder
pa att det mdste vara nigot annat som ocksi
foriandras. Fredrik Bickhed tror att det ér
tarmens mikrobiom som ér hemligheten
bakom detta.

— Vir arbetshypotes ir att bide operationen
och metformin forindrar miljon i tarmen
pa liknande siitt och att det leder till f6rind-
ringar i mikrobiomet som i sin tur paverkar
tarmens energiomsittning.

Efter en magsicksoperation dir man

kopplar bort stora delar av magsicken sa att
maten passerar snabbare genom mag-tarm-
kanalen, kommer fodan att vara mer osmalt
nir den nir tarmen. Proteiner till exempel,

Eduard Peris, post doc, och Thomas Greiner, forskare i Fredrik Backheds
grupp, anvénder labbets nyinkdpta Seahorse for att studera mitokond-

kommer att vara mindre nedbrutna. Det
innebir att menyn for tarmbakterierna

blir annorlunda. Det gor att deras dmnes-
omsittning dndras vilket resulterar i andra
nedbrytningsprodukter. Det som ir rest-
produkter frin tarmbakteriernas imnesom-
sdttning tas sedan upp av véra tarmceller
och anvinds for energiproduktion.

FORANDRAD AMNESOMSATTNING
GEMENSAM NAMNARE FOR FOLK-
SJUKDOMAR

Det véra stora folksjukdomar, fetma, dia-
betes, hjirt-kirlsjukdom och njursvikt har
gemensamt ir en forindrad dmnesomsitt-
ning. Dessutom hinger sjukdomarna ihop,
sd att det finns risk att en sjukdom leder

till en annan. Att ha kraftig 6vervike eller
fetma idr forknippat med typ 2-diabetes, och
det i sin tur till bide hjirt-kirlsjukdom och
njursvikt.

— Alla med fetma fr inte typ 2-diabetes, och
alla med typ 2-diabetes far inte njursvikt.
Varfor dr det sd? Jag tror det kan ha att gora
med miljon i tarmen och fédan for tarm-
bakterierna. Det piverkar deras imnesom-
sittning och vilka molekyler de producerar.

HAR HITTAT KOPPLING MELLAN
BAKTERIERS AKTIVITET OCH VAR
BLODSOCKERREGLERING

Det Fredrik Bickheds forskargrupp dr
intresserade av ir att ta reda pa vilka imnen

riernas aktivitet. Med den kan de direkt méta hur deras energiproduktion

péverkas av olika &mnen.
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tarmmikrobiomet producerar hos en
person med typ-2 diabetes som har gjort
magsicksoperation, och vad de producerar
hos en person som gjort samma typ av
operation men utan typ-2 diabetes.

De tar ocksd moss till hjilp i forskningen.
Ett spiannande resultat just nu ir att hos en
mus med typ-2 diabetes bryts aminosyran
histidin ner av tarmbakterierna p3 annat
sitt dn hos friska moss.

— Om man ger nedbrytningsprodukten frin
de diabetessjuka mossen till friska moss blir
de insulinresistenta, det vill siga de fr ett
forstadium till typ-2 diabetes.

Hir finns alltsd en direkt koppling mellan
tarmbakteriernas aktivitet och blodsocker-
reglering. Fredrik Bickhed tror att produk-
ter frin bakteriernas imnesomsittning pa-
verkar mitokondrierna i tarmslemhinnans
celler. Mitokondrier ir cellens energifabrik
och hur vil niring tas omhand och utnyttjas
for energiproduktion i tarmcellerna fir stor
effekt pd hela vir imnesomsittning.

For anslaget frin Lundbergstiftelsen stir nu
en helt ny si kallad Seahorse pa labbet. Det
ir en maskin som gor att man kan mita hur
mycket syre mitokondrierna i en vivnad
anvinder. Det ir ett métt pa hur effektivt
de arbetar med att producera energi ur
niringen de fir. Aven ett nytt fluorescens-
mikroskop ir inkopt for pengarna.

Thomas Greiner, post doc, tittar p3 tarmceller i gruppens nyinképta fluorescensmikro-

skop. Fredrik Bickhed i bakgrunden.




