Nar insulinresistenta fettceller fick vara
i miljo med lag sockerhalt forsvann insulinresistensen

Insulinresistens och atfoljande hoga
insulinnivaer i blodet dr forknippade
med sjukdomstillstdnd som typ 2-diabe-
tes, hogt blodtryck, bukfetma, blodfetts-
rubbningar och hjart-kérlsjukdomar.
Fynden i denna avhandling kan fa bety-
delse for forstaelsen av flera sjukdomar
hos ménniska som innefattar insulinresi-
stens, inte minst typ 2-diabetes.

Studien har utforts pé fettceller in
vitro, och sammanfattningsvis visar av-
handlingen pa nagra tdnkbara mekanis-
mer vid utvecklingen av insulinresistens
och typ 2-diabetes.

Forhojda nivaer av cirkulerande fak-
torer i blodet i form av t ex kortisol, in-
sulin och socker kan medverka till att ut-
veckla eller forsdmra insulinresistens.
Dessa faktorer visade sig orsaka stor-
ningar i insulinsignaleringen och glu-
kosomsittningen i fettceller hos ratta,
och dessa storningar kan vara relevanta
dven for uppkomsten av insulinresistens
hos ménniska.

Nir insulinresistenta fettceller fran
patienter med typ 2-diabetes tas ut och
odlas 24 timmar i en miljé med laga fy-
siologiska glukosnivéer upphor cellerna
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Férhéjda nivéer av kortisol, insulin och
socker i blod har visat sig orsaka
storningar i insulinsignaleringen och
glukosomsiéttningen i fettceller hos ratta.
Fynden kan ha betydelse for férstaelsen
av flera sjukdomar hos ménniska, t ex
diabetes typ 2.

A

att vara insulinresistenta. Detta tyder pa
att insulinresistens i fettceller hos mén-
niska ar reversibel och orsakas av miljon
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omkring cellerna, t ex hga sockerniva-
er, och inte till foljd av nagon inneboen-
de defekt hos cellerna sjilva.

Det dr sedan tidigare ként att forhoj-
da nivaer av triglycerider i blodet efter
maéltider kan upptrida tidigt vid utveck-
lingen av typ 2-diabetes. Detta dr dven
en riskfaktor for hjart—karlsjukdom.

Forandrad méangd eller fordndrad ak-
tivitet hos enzymet lipoproteinlipas
(LPL), som spjélkar fetter i blodet, skul-
le kunna vara en tdnkbar mekanism
bakom detta. LPL-aktiviteten i fettvav
efter maltid 6kade dock med =35-55
procent hos bade diabetiker och kon-
trollpersoner, vilket talar for att de for-
hojda triglyceridnividerna i blod efter
maéltid hos typ 2-diabetiker inte orsakas
av forsdmrad maltidsreglering av LPL i
fettvaven.
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Tumorvaccination anvands endast i studier —
terapeutiska vacciner dominerar forskningen, enligt Alert

[l Tumorvaccination &r i dag en experi-
mentell metod under utveckling som an-
vands endast i vetenskapliga studier. Det
framgar av en rapport frdn Alert, som
drivs av SBU i samverkan med Lakeme-
delsverket, Socialstyrelsen och Lands-
tingsférbundet, for att ge tidiga bedom-
ningar av nya medicinska metoder.

Vaccination mot tumorer bygger pa
att patientens eget immunsystem stimu-
leras till att angripa cancercellerna.
Forskning om tumoérvacciner har pagatt
lange. Forst under de senaste 10-20 aren
har tillampningar utvecklats, dels i form
av vaccin for tumorbehandling, dels i
form av profylax mot tumdrsjukdom.

Profylaktiska vacciner uppskattas,
under 6verskadlig framtid, bara i undan-
tagsfall kunna anvindas kliniskt, for-
utom hepatit B-vaccin mot levercancer
och vaccin med humant papillomavirus
mot livmoderhalscancer.

Nuvarande forskning inriktas i hu-
vudsak pa att utveckla terapeutiska vac-
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ciner som kan leda till att minska tumor-
bordan eller ge personer som haft cancer
skydd mot aterfall. Vaccinforskningen
har kommit langst for malignt melanom,
non-Hodgkin-lymfom, multipelt mye-
lom och koloncancer.

Enligt Alerts »evidensgradering«
(god, viss, ringa eller ingen) finns i dag
ringa dokumentation om patientnytta av
cancervaccination. Hittills har enstaka
resultat fran tidiga kliniska forsok, ofta
med ett litet antal patienter, rapporterats.
Minskad tum&rborda har noterats hos
patienter med non-Hodgkin-lymfom,
multipelt myelom och kronisk lymfatisk
leukemi. Vid non-Hodgkin-lymfom har
tumorer temporart helt forsvunnit hos
nagra patienter efter vaccinering. En stu-
die av 38 patienter med malignt mela-
nom visade en signifikant 6kning av ti-
den till aterfall, fran 0,6 ar till 1,6 ar. For
den grupp som blivit vaccinerad dkade
andelen &verlevande efter 3 ar fran 33
procent till 53 procent. I en studie av 254

patienter med koloncancer visade en
uppfoljning efter § &r att 20 procent av
de vaccinerade patienterna fatt aterfall
jamfort med 32 procent i kontrollgrup-
pen.

Inget tumorvaccin dr dnnu godként
for anvandning i Sverige.

Uppgifter om metodens kostnadsef-
fektivitet saknas.

Alerts bedomning bygger pd en rapport
som utarbetats vid SBU i samarbete med
Hakan Mellstedt, professor i onkologisk

bioterapi, Karolinska institutet, forestanda-
re vid Cancercentrum Karolinska samt
overldkare vid Radiumhemmet. Rapporten
har granskats av Hans Olov Sjégren, pro-
fessor, sektionen for tumorimmunologi,
Lunds universitet. Hela rapporten finns pd
www.sbu.se
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