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BLODPROV FORUTSAGER
TYP 1-DIABETES LANGT INNAN

DEN BRYTER UT

Av 1000 barn som féds i Sverige kommer

15 att ha fatt typ 1-diabetes innan 15 &rs alder.
Seniorprofessor Ake Lernmark leder en forskar-
grupp som i en stor, internationell studie har
utarbetat sétt att hitta barn i riskzonen. Barn med
forhojd arftlig risk att f3 typ 1-diabetes behandlas
sedan med insulin i férebyggande syfte. Fér-
hoppningen &r att hindra att sjukdomen bryter ut.
Forskningen bedrivs vid Clinical Research Centre
(CRC) iMalms som &r en del av Institutionen for

kliniska vetenskaper vid Lunds universitet.

Typ 1-diabetes ir en potentiellt livshotande sjukdom som
inte alltid uppticks i tid, sdrskilt inte hos barn. Det hinder
att det blir sé illa att det ir forst pd intensivvirdsavdelningen
man forstdr att barnet har typ-1 diabetes, eller autoimmun
diabetes som Ake Lernmark fordrar att kalla det.

— Autoimmun diabetes siger precis vad det handlar om,
att det dr immunforsvaret som borjar bekimpa den egna
kroppens insulinproducerande celler. Det ir inte alls friga
om att barnet skulle ha itit {6r mycket socker som ménga
fortfarande tycks tro.

EN VISS KOMBINATION AV HLA-ANTIGEN OKAR
RISKEN ATT BILDA AUTOANTIKROPPAR

Sedan tidigare vet man att det r var uppsittning av HLA-
antigener som ger oss olika risk att utveckla autoimmun



sjukdom. HLA-systemet styr hur vart immunférsvar reagerar
pa infektioner och hir skiljer vi minniskor oss it som allra
mest. Man skulle kunna likna HLA-antigenerna vid ett
immunsystemets fingeravtryck.

Det ir sirskilt tvi HLA-antigener som ger 6kad risk att fi
autoimmun diabetes. Om man har bada och dessutom har
dem i dubbel uppsittning, ett frin sin mamma och ett frin
sin pappa, ir risken sirskilt hog. Fyra av tio svenskar har just
dessa antigener men det faktum att inte alla dessa drabbas
visar att dven andra faktorer krivs for att man ska bli sjuk.

I TEDDY-studien, som den stora studien med 8 600 barn
frin Tyskland, USA, Finland och Sverige kallas, vill fors-
karna ta reda pa vilka dessa faktorer ir.

BARNEN LAMNAR BLODPROV FYRA GANGER PER AR
| FEMTON AR

For att hitta barn med de aktuella HLA-antigenerna har
nyfodda gentestats med hjilp av navelstringsblod. De som
sedan gitt in i studien limnar blodprov fyra ginger per ar
upp till femton érs dlder f6r att se om och nir immunfor-
svaret borjar bilda si kallade autoantikroppar mot de egna
insulinproducerande cellerna. Forskarna letar efter fyra olika
sddana autoantikroppar. En ser till exempel det insulin som
kroppen sjilv tillverkar som ett frimmande dmne som bor
bekimpas, en annan tycker att ett protein som transporterar
zink som behovs for lagring av insulinet i cellerna verkar lika
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frimmande. TEDDY-studien startade 2004 och inkluderade
nyfodda till 2010. Studien #r allts klar f6r de idldsta som i ar
fyller 15, medan de yngsta nu ir nio. Redan har spinnande
resultat kommit fram. Bland annat visar de att barn som ut-
vecklar autoantikroppar mot sitt eget insulin, oftast fir dem
redan vid ett rs dlder och vildigt sillan efter att de fyllt sex.
Autoantikroppen mot transportproteinet kommer sillan som
forsta autoantikropp, kommer ocksd senare och kan upptrida
nir som helst under barnets forsta femton dr som 4r den tid
man studerat.

Det resultaten ocksj visar dr att om barnet vil fitt en auto-
antikropp ér sannolikheten stor, 60 procent, att det fir en
eller tv4 till inom ett 4r.

— Ju fler autoantikroppar desto storre risk att fi autoimmun
diabetes. Vi vet att de barn som har tvi eller fler kommer att
fi autoimmun diabetes men vi vet inte exakt nir. Sju av tio
blir sjuka inom tio ar.

EN VANLIG INFEKTION FAR IMMUNFORSVARET ATT
TAFEL

Varfor utvecklar da vissa barn med irftlig f6rhojd risk for
autoimmun diabetes autoantikroppar men inte alla? Jo, det
krivs en infektion ocksd. Nigon ging innan den férsta auto-
antikroppen upptridde visade sig barnet ha haft en infektion
orsakad av ett adeno- eller enterovirus. Det behovde inte alls
ha varit nigon allvarlig infektion men dessa virus tycks ha

| korridoren utanfér provtagningsrummen dér barnen lémnar blodprov finns en tidslinje som visar barn och féréldrar hur TEDDY-studien &r uppbyggd och

dér barnet kan se hur langt i studien det har kommit.




proteiner pa sin yta som liknar insulin eller andra proteiner i
de insulinproducerande cellerna. Barnets immunforsvar tar
da helt enkelt fel och tillverkar av misstag antikroppar mot
de kroppsegna dmnena ocksd. Immunreaktionen forstor de
insulinproducerande cellerna och dirmed kroppens férméiga
att sjilv reglera blodsockernivin och barnet kommer att
behéva behandlas med insulin resten av livet.

SCREENING INTE AKTUELLT SA LANGE BOT SAKNAS

Forskargruppen i Malmé skulle vilja att man screenade alla
barn vid en viss alder for att hitta barn i riskzonen. D4 skulle
man vara forberedd och halla extra koll p& symtom s3 att
sjukdomen uppticktes i tidigt skede. Saken har diskuterats
med Socialstyrelsen, men sé linge den enda fordelen ér tidig
upptickt dr det inte aktuellt med allmin screening. Det maste
i sd fall ocksd finnas nigon foérebyggande behandling att
erbjuda.

Vid CRC paborjades dirfor en uppfoljande studie i november
2018. I den ingér hittills 44 barn med forhojd, arftlig risk for
autoimmun diabetes som #nnu inte utvecklat nigon autoanti-
kropp. I tre 4r kommer de att behandlas med insulin varje dag
for att se om det kan forhindra att autoantikroppar uppstar.

— Det handlar inte alls om att sinka deras blodsockernivier.
Barnen fér insulinkristaller i munnen for att immunforsvaret
ska forstd att insulin ir ofarligt. Det ir lite pd samma sitt som
vid behandling av allergier nir man vill vinja kroppen vid det
man ir allergisk mot. Att vi valt att ge insulin i tre &r dr for att
autoantikroppar mot insulin f6r det mesta dyker upp under
barnets tre forsta dr. Efter det dr den mest kritiska perioden
passerad. Vi ska sedan f6lja barnen i tills de dr sju &r for att se
om det fungerar.
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ROBOT KLARAR MANGA PROVER OCH BEHOVER INTE
ANVANDA RADIOAKTIVITET

Om studien faller vil ut har allmin screening kommit ett steg
nirmare. Skulle det bli aktuellt att underséka autoantikroppar
hos alla barn behover analysmetoderna dock effektiviseras
och forbittras avsevirt. Idag maste de fyra diabetesrelaterade
autoantikropparna som mits i TEDDY-studien analyseras var
for sig. Dessutom krivs radioaktivt mirkta kemikalier. Alla
laboratorer har inte tillstind att arbeta med radioaktivitet och
dessutom innebir det viss risk fér bade personal och milj6.
Anslaget fran Ingabritt och Arne Lundbergs forskningsstif-
telse ska anvindas till en robot som kan hantera fyra prover
samtidigt och dessutom analysera dem utan att anvinda
radioaktivitet. Ytterligare en fordel ér att betydligt mindre
mingder blod behovs vilket dr positivt nir det dr smd barn
som ska undersokas.

Roboten som ir en pipetteringsrobot i kombination med

en PCR-apparat ska byggas i Schweiz och sedan provas ut
mycket noggrant. Den kommer att bli den tredje i sitt slag i
virlden. De andra tvé finns i USA och det ir viktigt att de tre
robotarna ger precis samma resultat s att mitningar frin de
olika laboratorierna gir att jimfora.

I'TEDDY-studien undersoks ocksi tvd andra autoimmuna
sjukdomar, celiaki och skoldkortelinflammation. Pa samma
sitt som vid autoimmun diabetes foregis ocksa dessa sjuk-

domar av att autoantikroppar utvecklas. ®

KANNER DU IGEN SYMTOMEN PA TYP 1-DIABETES?

* Onormal trotthet
* Stora urinmangder
* Onormal torst

* Avmagring



