Stamcellsforskning for oss narmare efterlangtad bot mot diabetes
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Aret var 1921 d& Fredrick Banting och John Macleod gjorde sin revolutionerande upptackt,
hormonet insulin. De belonades med Nobelpriset i Medicin eller Fysiologi ar 1923 och det
anses fortfarande vara en av de storsta medicinska upptéackterna genom tiderna, trots att
insulin inte ar nagot bot mot diabetes! Hur skulle da upptéckten av det efterlangtade
botemedlet bel6nas i jamforelse? Idag har 370 miljoner manniskor i varlden diabetes. Denna
siffra beraknas cka med 50 % ar 2030. Om denna globala trend f6ljs aven har kommer det att
finnas 600 000 diabetiker ar 2030 enbart i Sverige. Redan i &r har ny spannande
stamcellsforskning 6ppnat dorrar vi lange bara kunde drémma om. Forskare har t.ex. lyckats
odla stora kvantiteter av manskliga insulinproducerande S-celler som reagerar pa glukos
fran embryonala stamceller (ES-celler). Tanken ar att dessa celler ska transplanteras
tillsammans med immunoskyddande kapslar, som ska skydda cellerna fran kroppens
immunrespons. Denna behandling ska forhoppningsvis kunna erbjudas i framtiden istallet for
de traditionella metoderna (insulininjektioner, transplantation fran donatorer) som finns
tillgangliga idag.

Vad ar diabetes?

Hormonet insulin gor &r att cellerna kan ta till sig glukos, sockret i blodet. De tva vanligaste
formerna av diabetes &r typ 1- och typ 2-diabetes. Typ 1-diabetes &r en autoimmun sjukdom
da kroppen attackerar de insulinproducerande cellerna, dagliga insulininjektioner och
kostreglering kravs for att halla en jamn blodsockerniva. Anledningen ar dnnu oklar till varfor
typ 1-diabetes uppstar. Typ 2-diabetes ar da kroppens kanslighet mot insulin avtar,
insulinresistens uppstar. Manga studier visar att typ 2-diabetes oftast drabbar vuxna individer,
orsaken forknippas med arftlighet, dvervikt, hdgt blodtryck, rékning och stress.

Har tillverkas nytt insulin

| kroppen finns bukspottkorteln, dar finns
) de Langerhanska darna och i dessa
P S celloar befinner sig de
| Yo insulinproducerande B-cellerna. Om
= \ dessa attackeras skadas vart metaboliska
regleringssystem vilket orsakar typ 1-
diabetes.

Langerhans 6ar

Pa sikt kan diabetiker drabbas av skador pa njurarna, égonen, handerna och fotterna vilket
orsakas av for mycket glukos i blodet. Det ndrmaste ett botemedel ar for narvarande
transplantation. Transplantation medfér dock stora risker for patienten och funktionen hos den
donerade bukspottkorteln eller de insulinproducerande cellerna kan avta efter en oférutséagbar




tid. Det ar aven svart att fa tillrackligt manga celler fran de Langerhanska 6arna att 6verleva.
Efter transplantationen behdver patienten &ta immunhdmmande mediciner som okar risken att
drabbas av tumorutveckling, infektioner och njursvikt. Utéver detta ar bristen pa donatorer ett
stort problem.

Hur kan stamcellsforskning bota diabetes?

| vara kroppar finns det 200 olika typer av celler, alla med en speciell struktur och funktion.
Dessa celler harstammar fran ett befruktat 4gg som borjade dela sig. Stamceller ar
odifferentierade (ej specialiserade) celler som kan dela sig obegrénsat eller differentiera till
specialiserade celler. Dessa kan hittas pa flera olika platser i kroppen. Manga forsok gors med
embryonala stamceller (ES-celler), celler som harstammar fran ett befruktat dgg efter fem
dagars delning. Dessa celler har formagan att bilda i princip vilka celler som helst i vara
kroppar. Malet &r att aterskapa och reparera skadad vavnad eller doda organ som t.ex.
insulinproducerande B-celler for manniskor med typ 1-diabetes. Olika typer av
stamcellsbehandlingar anvénds kliniskt redan t.ex. vid behandling mot leukemi med
hematopoetisk (celler som ger upphov till alla blodceller) stamcellstransplantation, da
stamceller fran benmargen eller blodet transplanteras in i patienten och bildar friska
blodkroppar.

Forskare fran Harvard University annonserade i oktober 2014 att de har lyckats odla stora
kvantiteter av manskliga insulinproducerande B-celler fran ES-celler som reagerar pa glukos.
Dessa beter sig i stort sett identiskt med normalt fungerande p-celler i den manskliga kroppen.
Celler transplanterades sedan i diabetiska musmodeller. Efter tva veckor hade celldar formats
och dessa producerade insulin, vilket eliminerade diabetes i de behandlade mdssen (Fig. 1).

Vagen dit var inte enkel, forskarna fick experimentera med 70 olika &mnen som finns i
bukspottkdrteln och testa sig fram med 150 olika kombinationer for att slutligen knécka
koden 15 ar senare. | stora drag far dessa sma molekyler och proteiner ES-cellerna att
differentiera till B-celler. Andra forskare har daven gjort liknande upptéckter dar t.ex. ett 7
stegsprotokoll beskriver stegvis hur de lyckades odla -celler. Detta &r en enorm upptéckt och
annu ett steg narmare ett botemedel mot typ 1-diabetes. Nu aterstar bara en 16sning pa hur
man skyddar de insulinproducerande cellerna fran kroppens immunférsvar vid och efter
transplantation.
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Figur 1. Denna bild visar hur méss behandlade med B-celler odlade fran stamceller paverkar deras fastande
blodsockerniva positivt i jamforelse med mdss som inte blev behandlade.



Smarta Iosningar som ska skydda transplanterade B-celler mot attack

Da typ 1-diabetes dr en autoimmun sjukdom behover man skydda cellerna efter
transplantation in i kroppen. Manga forskare ar hoppfulla om att immunoskyddande kapslar
ska gora just detta. Trixet ar att dessa kapslar maste tillata utsondring av insulin, syretillforsel
och erbjuda skydd ifran immunforsvaret. Detta har visat sig vara krangligt men inte omajligt.
Hittills har manga olika former av kapslar testas, sma som innehaller fa celler och stora som
kan innehalla miljontals celler, for att finna vilka som &r sakrast och effektivast. Foretaget
Novocell har framstallt en kapsel som har ett 25-50 mikrometer tjockt lager gjort utav
polyetylenglykol (som anvands i kosmetika). Stamcellsterapi kommer antagligen anvéandas i
kombination med immunoskyddande kapslar i framtiden.

Mycket av stamcellsforskningen som sker
idag ar baserade pa experiment utforda pa
lab. Det behdvs mer studier och kunskap
om vad som sker i kroppen och hur
cellerna interagerar med varandra.
Forskare har forstatt att det finns ett
samband mellan hur cellerna
kommunicerar med varandra och
samspelar genom till exempel
kalciumsignalering och parakrin cell-cell
signalering (en cell skickar ut signaler, ofta
med olika typer av hormoner som paverkar
narliggande celler av en annan cell typ).
Dessa &r viktiga drivkrafter for
insulinproduktionen i bukspottkorteln.
Storre forstaelse for processerna som sker i
kroppen kommer leda till att
transplanterade B-celler kan skyddas battre,
bete sig sa naturligt som majligt och
forhoppningsvis bli en langvarig
behandling mot folksjukdomen diabetes.
Stamceller har manga fordelar i jamforelse
med de traditionella metoderna som finns
tillgangliga idag, vilket sammanstalls i
faktarutan *’Fordelen med stamceller’’.

Mer information
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Fordelen med stamceller

«» Stamceller skulle kunna bli ett
botemedel mot sjukdomen
diabetes.

+«+ Odla stora mangder
insulinproducerande celler
som behovs vid
transplantation (500 miljoner).
I jamforelse med donation déar
svarigheten ar att fa
tillrackligt manga celler att
overleva och det &r brist pa
donatorer.

% Mojlighet att behandla
betydligt fler méanniskor i

varlden.

Istallet for att vanta pa en organdonation,
kan cellterapi erbjudas och da kan
betydligt fler ménniskor behandlas. Det
skulle bli det nya botemedlet forskare,
diabetiker och méanskligheten lange har
vantat pa.

http://www.1177.se/Uppsala-lan/Fakta-och-rad/Sjukdomar/Diabetes-typ-2/?ar=True. Himtad
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