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Att forska om typ 1 diabetes.

Typ 1 diabetes ar en autoimmun sjukdom som framst drabbar barn och allt fler insjuknar varje
ar. Autoimmuna sjukdomar uppkommer da kroppen reagerar pa sina egna celler, organ och
vavnader. Normalt sett kan immunforsvaret skilja pa kroppsegna och sjukdomsframkallande
proteiner. Under de senaste 30 aren har antalet fall av typ 1 diabetes 6kat med nastan 50 procent.
Idag insjuknar cirka 800 barn och ungdomar med diabetes varje ar i Sverige. Det finns en
tendens att barnen insjuknar i allt yngre aldrar, varfor det &r sa vet man inte. Vid insjuknandet
kan inte langre tillracklig mangd insulin tillverkas for att kontrollera sockerhalten i blodet. Det
borjar med en inflammation i bukspottkdrteln som medfér att de insulinproducerande beta-
cellerna forstors. Utan insulin eller vid allvarlig insulinbrist stiger blodsockret snabbt till farligt
hoga nivaer som pa olika satt skadar kroppen. Utan insulin kan ingen leva, man doér av
syraforgiftning. Aven med insulinbehandling &r det svart att bibehalla ett normalt blodsocker,
da blodsockret ofta blir for hogt. Forhojt blodsocker kan skada bade sma och stora blodkarl.
Mojliga foljdsjukdomar inkluderar skador pa 6gon, njurar och nerver. Férhéjt blodsocker under
lang tid kan ocksa bidra till karlkramp och hjartinfarkt. Insulin &r darfor ett livsnodvandigt
hormon.

Inflammationen i bukspottkorteln orsakas av att immunfdrsvaret misstar vissa proteiner,
specifika for de insulinproducerande beta-cellerna, for att vara sjukdomsframkallande. Darfor
reagerar immunforsvaret pa kroppens egna celler, vilket det egentligen inte ska, och en
autoimmun sjukdom uppkommer. Man vet annu inte vad det ar som orsakar den autoimmuna
reaktionen pa de insulinproducerande beta-cellerna och det finns annu inget botemedel for
sjukdomen. Darfor kravs dagliga insulininjektioner for att ersatta det insulin som kroppen inte
langre formar tillverka.

Insjuknandet i typ 1 diabetes &r for det mesta inte akut utan gar i regel langsamt med vaga milda
symptom sa som Okad torst och 6kande urinmangder. Daremot insjuknar vissa, framforallt sma
barn, mer akut med uttalade symptom och ibland ocksa syraférgiftning. Vid diagnos av typ 1
diabetes ar de flesta akut sjuka, cirka 17 procent har syraforgiftning. Innan nagra symptom visar
sig har merparten av insulinproduktionen upphort. Mellan 80 till 90 procent av de
insulinproducerande cellerna har redan forstorts nar diagnosen stélls. | manga fall gar
sjukdomen att spara flera ar innan insjuknandet. Det ar en lang process under vilken man kan
identifiera autoantikroppar som visar att de insulinproducerande cellerna angrips av det egna
immunsystemet. Typ 1 diabetes kallas darfor en autoimmun sjukdom.

Jag heter Agnes Andersson Svard, ar 26 ar gammal och jag ar civilingenjor i Molekylar
Bioteknik vid Uppsala Universitet. Jag vill beratta om min forskning och hur det &r att sta infor
nya utmaningar. Jag vill borja med att tacka Blekinge Diabetesférening som genom
Fogelstroms fond stéttat mig med ekonomiskt bidrag utan vilket min forskning sa har langt inte
hade varit mojlig.

Nar jag letade efter ett projekt till min masteruppsats kom jag i kontakt med Ake Lernmark, en
varldsberomd forskare och professor i immunologi vid Lunds Universitet. Jag ar otroligt
tacksam for hans vagledning och inspiration, det ar fantastiskt att fa ha honom som handledare.
Efter slutférandet av min masteruppsats har jag fortsatt forskningsarbetet inom typ 1 diabetes
och &r nu blivande doktorand vid Institutionen for Kliniska Vetenskaper i Malmo, Clinical
Research Center, Lunds universitet.



I min forskning forsoker jag ta reda pa varfor typ 1 diabetes drabbar sa manga barn och
ungdomar varje ar samt varfor sjukdomen drabbar vissa och inte andra. Jag fokuserar just nu
pa skillnader i uttryckta gener hos barn och ungdomar som deltar i studien DiabetesPrediktion
i Skane (DiPiS). | DiPiS-studien foljs, sedan 2004, barn med 6kad risk for typ 1 diabetes upp
till 15 ars alder. Studien ger mojlighet for forskare att studera orsaken till angreppet pa de
insulinproducerande beta-cellerna. Man har hittills kunnat identifiera sex olika autoantikroppar
kopplade till typ 1 diabetes. Férekomsten av autoantikroppar dr tecken pa en autoimmun
sjukdom och 6kar risken for typ 1 diabetes.

FOr att avgora om en individ har storre eller mindre risk att insjukna kan man gora ett test for
att avgora om det finns arftlig risk att utveckla typ 1 diabetes. Vissa gener brukar beskrivas som
skyddande mot sjukdomen och individer med denna genuppsattning utvecklar séllan eller aldrig
sjukdomen. Drygt halften av alla barn som féds har denna typ av genuppsattning. Neutrala
gener, som inte ar skyddande men inte heller ger hogre risk att insjukna an for hela befolkningen
i 6vrigt, finns hos 25 procent av befolkningen. De resterande barnen, ungeféar 20 procent av
befolkningen, har daremot en férhojd arftlig risk att utveckla typ 1 diabetes. Drygt 90 procent
av alla barn som insjuknar har dessa gener och har darmed Okad risk att insjukna. Slutsatsen
blir att enbart arftlig risk trots allt inte &r tillrackligt for att utveckla typ 1 diabetes eftersom
endast sju av hundra barn med éarftlig risk insjuknar. Darfor maste det vara nagot annat som
bidrar och triggar igadng den autoimmuna processen. Av de som har hog arftlig risk och minst
tva olika autoantikroppar insjuknar mellan 60 och 80 procent inom fem ar. Utvecklingen av
autoantikroppar okar risken for sjukdomen men betyder inte att det ar en tidsfrdga innan
sjukdomen bryter ut.

I mitt forskningsarbete deltar DiPiS-barn med 6kad risk for att utveckla typ 1 diabetes och om
betydelsen av en eller flera autoantikroppar. Tidigare studier har visat ett samband mellan
uttryck av specifika molekyler pa cellytan av immunceller och organ-specifik autoimmunitet.
Genom att analysera uttrycket av proteiner pa cellytan hos olika vita blodceller forsoker jag ta
reda pd om genuttrycket varierar med risk for diabetes. Finns det en koppling mellan olika
gener, autoantikroppar och dkad risk for att utveckla typ 1 diabetes? Jag hoppas kunna bidra till
forstaelsen om hur och varfor typ 1 diabetes drabbar vissa och inte andra for att i framtiden
kunna bota sjukdomen. Stora forskningsinsatser kravs for att forsta hur autoantikroppar uppstar
samt forklara hur de ar kopplade till utvecklingen av typ 1 diabetes. Resultatet fran denna studie
kommer férhoppningsvis att kunna bidra till 6kad forstaelse av rollen hos immunforsvarets
celler och mekanismerna som styr dem.
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