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Beviljade forskningsprojekt 2022

Inledning

Diabetesfonden har 2022, géllande verksamhetsaret 2023, beviljat anslag om 26 miljoner
kronor férdelat pa 35 nya anslag som delar pa 14 105 258 kronor, samt 24 rekommenderade
anslag som delar pa 11 894 742 kronor. Nedan finns en kort populadrvetenskaplig beskrivning
av de projekt som beviljats nya anslag.

Celluldra mekanismer bakom fettvivens koppling till insulinresistens hos manniska-fran
fettcellsheterogenicitet till precisionsmedicin

Fetma och overvikt ar starkt kopplade till utveckling av insulinresistens, typ 2 diabetes, och
kardiovaskular sjukdom. Insulinresistens i fettvaven minskar dess formaga att harbargera
lipider vilket leder till ektopisk inlagring i organ sdsom lever, muskel och karl med
kardiometabola komplikationer sasom fettlever, typ 2 diabetes och aderforkalkning. Det ar
darfor viktigt att forsta vad som driver insulinresistens i human fettvav. Viktnedgang och vissa
antidiabetiska lakemedel utgor idag effektiva metoder for att forbattra fettvavens
insulinkdnslighet. Det foreligger dock stora individuella skillnader i hur olika patienter svarar pa
de olika behandlingarna. Dessutom har vi nyligen visat att fettvaven ar heterogen och bestar
av minst tre olika typer av fettceller som svarar kvalitativt olika pa insulin-stimulering in vivo. |
detta projekt, baserat bland annat pa fynd genererade under den senaste 3-arsperioden,
studerar vi insulinresistensmekanismer i human fettvav dnda ner pa nara enskild cellniva.
Genom att kombinera data fran unika kliniska interventionsstudier med avancerade tekniker
och cellmodeller kommer vi studera hur insulinresistens uppstar samt hur viktférandringar och
olika antidiabetika paverkar fettvavens insulinkdnslighet. Resultat fran detta projekt kan hjalpa
oss identifiera personer som ar sarskilt lampade for viktforlust och/eller specifika
antidiabetiska lakemedel. Detta mojliggor utvecklingen av mer precisions-baserade
behandlingar.

Mikael Rydén, 684 211 kronor

Signlering mellan exokrina och endokrina delar av bukspottkorteln vid uppkomst av diabetes
Gemensamt for de flesta diabetesvarianter ar en icke-fungerande sekretion av insulin fran B-
cellernai bukspottkortelns Langerhanska 6ar. Under de senaste aren har vi fokuserat vart arbete
pa att forsta defekt utséndring av insulin vid typ-2-diabetes (T2D) och cystisk fibrosrelaterad

diabetes (CFRD). Var hypotes ar att microRNA (miRNA) &r inblandade vid utvecklingen av
diabetes, och att kunskap om miRNA kan anvandas for utveckling av lakemedel. Vidare avser vi

Stiftelsen Svenska Diabetesférbundets forskningsfond — Diabetesfonden | Box 5098 | 121 16 Johanneshov diabetes.se



DIABETES
FONDEN

Svenska Diabetesforbundet

undersdka hur miRNA kan matas i blodet och kan anvandas som biomarkorer. MiRNA dr sma
icke-kodande RNA-molekyler som kan inhibera uttrycket av proteiner. Vi ar specifikt
intresserade av att undersdka miRNA som ar involverade vid utvecklingen av diabetes och som
paverkar insulinsekretionen. Vi antar att kunskap om den 6- och blodbaserade miRNA-profilen
kan anvandas i utvecklingen av nya terapier och for att forutsdga T2D och CFRD. Vi tror ocksa
andra molekyler kan signalera mellan olika celltyper i bukspottkorteln.

Darfor stravar vi efter att 1) méata blodbaserade miRNA vid kardiometabolisk sjukdom och CFRD;
2) undersoka exokrin-endokrin signalering som paverkar insulinsekretion; och 3) analysera det
komplexa sambandet mellan miRNA och insulinsekretion i de insulinproducerande B-cellerna
for att fa battre kunskap for utveckling av nya behandling av diabetes.

Vi férvantar oss att det foreslagna projektet ska avsléja nya metoder inom diabetesterapi och
diagnostik.

Lena Eliasson, 684 211 kronor
Epigenetik for individanpassad behandling och framtida behandling av typ 2-diabetes

Var banbrytande forskning har visat att den epigenetiska regleringen kan vara stord i vavnader
fran patienter med typ 2-diabetes. Dock ar epigenetiska mekanismer reversibla. Darfér finns det
moijlighet att utveckla behandlingar som korrigerar felaktig epigenetisk reglering och darigenom
bota sjukdomar. Detta gor epigenetik till ett mycket lovande forskningsfalt for att hitta nya
effektivare behandlingsmetoder for diabetes. Var forskning har ocksa visat att miljon sasom
kostvanor och motion paverkar epigenetiska mekanismer och darmed cellfunktion. Vidare,
pekar var forskning pa att epigenetik i blod kan forutspa framtida risk for typ 2-diabetes.

Denna kunskap har drivit fram de intressanta och viktiga vetenskapliga fragestallningar som
detta projekt avser att [6sa.

1. Trots att vi hittat epigenetiska forandringar i vavnader fran patienter med typ 2-diabetes sa
vet vi inte om dessa orsakar sjukdomen. | detta projekt planerar vi darfor leta reda pa
epigenetiska forandringar som orsakar typ 2-diabetes.

2. Vi planerar ocksa att undersoka om epigenetiska forandringar kan utgora nya specifika mal
for behandling av typ 2-diabetes.

3. Slutligen planerar vi undersdka om epigenetik i blod kan férutspa huruvida personer som fatt

typ 2-diabetes kommer svara pa den vanligaste behandlingen (metformin) samt SGLT2i och om
de férvantas fa stroke eller hjartinfarkt.
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Charlotte Ling, 552 632 kronor
Sensoriska neuroner och insulinkdnslighet i skelettmuskulatur och fettvavnad

Insulinresistens, en egenskap hos diabetes, utvecklas genom de komplexa interaktionerna
mellan flera metabola vagar som undersoéker den extracelluldra miljon for faktorer som
informerar cellerna om bransletillgianglighet. Ofta gloms bort det faktum att skelettmuskulatur
och fettvavnad innerveras av sensoriska nerver som direkt kommunicerar med celler genom
att frisatta neuropeptider. Vi kommer att undersoka de biologiska effekter som dessa
neuropeptider framkallar i muskel- och fettvavnad, och testa om de kan ha antidiabetiska
effekter.

Vi har upptackt att vissa metaboliter ar viktiga regulatorer av energimetabolism med
neuroskydd. Bland dessa fann vi att nivaerna av kinolinsyra, en neurotoxisk och cellstressande
forening, ar forhojda i insulinresistensmodeller. Vi kommer att undersdka om detta orsakar en
storning av neuron-muskelfiber- eller adipocytkommunikation, kopplat till metabola stérningar
och inflammationer som observeras vid insulinresistens och diabetes.

Jorge Ruas, 552 632 kronor
Funktionen hos blodkarlen i de Langerhanska darna vid diabetes

Blodkarlen i de Langerhanska 6arna har stor betydelse fér 6arnas funktion och darmed
regleringen av blodsockerkoncentrationen. Samspelet mellan de insulinfrisdttande beta
cellerna och blodkarlen med ett speciellt fokus pa blodkarlstillvaxtfaktorn VEGF-A kommer att
undersokas i en musmodell med diet framkallad diabetes. Var hypotes ar att diabets leder till
en okanslighet for VEGF-A 6ver tid. En forsamrad VEGF-A signalering kan leda till kroniska
skador pa 6arnas blodkérl och darmed en forsamrad férmaga for insulin att transporteras ut i
blodbanan, vilket resulterar i en defekt regelering av blodsockerkoncentrationen. Genom att
anvanda den av oss utvecklade och unika 6gonmetoden, dar Langerhanska 6ar transplanteras
till framre 6gonkammaren och hornhinnan anvdndes som ett naturligt kroppsfonster for
avancerade mikroskopiska studier, kommer vi att i detalj kunna studera interaktionen mellan
blodkéarlens endotel celler och beta cellerna i den levande organismen under fysiologiska och
patologiska betingelser. Dessa “state-of-the-art” mikroskopiska studier kommer att integreras
med olika specifika studier av karlens funktion och vad detta betyder for regleringen av
blodsockerkoncentrationen. Det aktuella projektet ligger i den internationella
forskningsfronten och kommer att vasentligt 6ka var forstaelse for hur en
diabetesframkallande diet paverkar funktionen hos blodkarlen i de Langerhanska 6arna och
vilka konsekvenser detta har for blodsockerregleringen.

Per-Olof Berggren, 552 632 kronor
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Lipiddroppbundna STE20-kinaser — framtida molekyldra behandlingsmal mot typ 2-diabetes

Prevalensen for typ 2-diabetes (T2D) 6kar dramatiskt och T2D har blivit ett av de stora globala
hoten mot halsa. Intensiv forskning under det senaste decenniet har visat att ektopisk
lipidinlagring utanfér fettvavnaden aktivt bidrar till utvecklingen av insulinresistens vilket
vidare leder till T2D. Att forsta de molekyldara mekanismer som styr inlagringen av ektopiskt
fett ar darfor av hogsta vikt for att hitta nya metoder att effektivt férhindra forekomsten samt
forbattra behandlingen av T2D.

Var forskargrupp har visat att STE20-typ kinaset STK25, som binder till lipiddroppar inne i
celler, ar en nyckelregulator for ektopisk fettackumulering, insulinresistens samt utveckling av
T2D. Vidare har vi identifierat farmakologiska STK25-hdmmare som forbattrar
glukostoleransen och insulinkansligheten hos diabetiska mdss. Var senaste forskning har dven
demonstrerat att tva STE20-kinaser som dr mest narbeslaktade med STK25 — MST3 och MST4 —
ocksa binder till intracelluléra lipiddroppar och styr den dynamiska balansen mellan
fettférbranning och -inlagring.

Syftet med detta tvarvetenskapliga projekt ar att pa molekylarniva forsta STE20-kinasers roll i
regleringen av ektopisk lipidinlagring och insulinresistens, samt att validera deras inhibitorer
som en potentiell behandlingsmaijlighet. Projektet kommer att bidra till 6kad kunskap om de
signalvagar som styr utvecklingen av T2D och kan i férlangningen leda till framtagandet av nya
antidiabetiska lakemedel baserade pa STE20-kinashdmmare.

Margit Mahlapuu, 394 737 kronor
Arftlighet som utlésande faktorer vid typ 1-diabetes

Arftlighet for typ 1-diabetes regleras av gener som sitter pd kromosom 6. Generna kodar for
HLA protein som styr manniskans férmaga att dverleva infektioner. Det ar kdnt hur HLA
fungerar vid en infektion men inte hur det gar till att utlésa den autoimmuna reaktionen. Vi vill
ta reda pa hur HLA proteinerna medverkar till att barnets eget immunsystem borjar angripa
betacellerna i Langerhans 0Oar.

Tva ovantade upptackter styr var forskning.

Den forsta ar ett ovantat fynd att det finns arftliga varianter in en HLA gen (HLA-DRA1) som i
sig sjalv inte bidrar till risk eftersom den ser likadan ut hos alla ménniskor pa var planet. | en
del av genen som kan paverka hur ofta andra gener i HLA regionen anvandes, upptacktes
varianter som minskar risken for att fa typ 1 diabetes men 6kar risken for att fa celiaki. Malet
ar att ta reda pa hur detta gar till. Barn fran TEDDY studien lamnar blod till isolering av deras
olika vita blodkroppar for att underséka hur DRA1 varianterna paverkar hur mycket HLA
protein som celler kan bilda och hur det ar kopplat till risken fér typ 1-diabetes.

Den andra upptackten ar i den spontant diabetiska BB rattan. Vi har under 40 ar anvént
gammal avelsteknik for att forandra BB rattans risk att fa diabetes. En ny stam visar att djuren
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kan ha en muterad gen som tidigare var kopplad till diabetes utan att de far diabetes.
Skyddande gener har avlats in och vi vill ta reda pa vad det ar for gen som i en variant ger
diabetes men skyddar i en annan variant.

Ake Lernmark, 552 632 kronor
INCAPET - avbildning av incretin receptorer och lakemedel som binder till dessa

De sa kallade incretin-receptorerna (GLP1 och GIP receptorerna) har lange varit mycket
intressanta for behandling av typ 2 diabetes, da deras aktivering hjalper beta cellerna att
producera mer insulin. Under de senaste aren har det utvecklats nya ldkemedel som binder till
bada incretin receptorerna samtidigt, och i vissa fall dven glukagon-receptorn. Dessa nya
lakemedel tycks vara mycket effektiva for behandling av inte bara typ 2 diabetes, men dven
fetma och komplikationer som fettlever.

Det ar dock oklart exakt hur dessa lakemedel fungerar och i vilken grad de aktiverar de olika
receptorerna. Vi har nyligen utvecklat nya unika radioaktiva kontrastmedel, med vilka vi kan se
in i manniskokroppen med s.k. PET kamera, och studera precis de receptorer dessa lakemedel
binder till.

Vi kommer med PET kamera undersdka hur dessa nya lakemedel binder i kroppen och var
receptorerna finns i kroppen. Med denna nya information kommer det bli enklare att utveckla
nya lakemedel som binder till incretin receptorerna, och tidigt bestdmma hur de ska doseras
for basta effekt for behandling av typ 2 diabetes.

Olof Eriksson, 552 632 kronor

Biverkan av metformin vid behandling av typ 2 diabetes — férmedlas effekten av
tarmbakterier?

Metformin ar det vanligaste lakemedl|et for att behandla hogt blodsocker hos personer med
typ 2 diabetes. Metformin ar sdkert, billigt och har god effekt pa att reducera risken for hjart-
karlsjukdom. Problemet &r dess biverkningar vilket gor att manga slutar anvanda det.
Djurstudier antyder att biverkningarna férorsakas av sammansattningen av tarmbakterier. Vi
kommer att genomfora en studie déar vi studerar hur metformin paverkar sammansattningen
av tarmbakterier nar man borjar behandlingen. Vart mal ar att klarlagga rollen for
tarmbakterierna for uppkomsten av mag-tarmbiverkningar for att i framtiden kunna
skrdddarsy behandlingen av typ 2 diabetes. Vidare sa kommer vi intervjua personer som dels
valjer att avsluta behandlingen, dels de som fortsatter behandling med metformin trots mag-
tarmbiverkningar. Resultatet av var intervjustudie ger kunskap om téankbara motiv for att
kvarsta/avsluta behandling med metformin vilket underlattar kommunikationen mellan
vardpersonal och patienter.
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Olov Rolandsson, 552 632 kronor
ZMAT3/Wigl en ny celluldr reglerare av metabol sjukdom och cancer

ZMAT3/Wigl identifierades pa 1990-talet som en p53-reglerad gen (da kallad Wigl, sedermera
ZMAT3) men funktionen forblev okdnd. Senare studier har visat att ZMAT3 spelar en viktig roll
for p53-proteinets formaga att hdmma tumorutveckling (Mol Cell 2021). | epigenetiska och
metabola studier identifierade vi ZMAT3 som mycket betydelsefull fér fettvavens normala
funktion och prekursorcellernas formaga att bilda nya och funktionella fettceller (Aging Cell
2022). ZMAT3 &r okat i fettvavens prekursorceller vid Typ 2 diabetes (T2D) och detta leder till
Okad sk. cell senescence dér cellerna lamnar den normala cellcykeln och genomgar andra
forandringar bl a i cellsekretionen och induktion av inflammation (Nat Commun 2019). Vi har
ocksa visat att en av de viktiga komplikationerna vid fetma och T2D i levern (s.k. NAFLD/NASH)
ar kopplat till 6kad senescence i levercellerna och detta driver inflammation och fibros dvs
allvarlig leverskada (Nat Metab 2022). Vi avser nu att underséka om ZMAT3 viktiga
cancerférebyggande effekt ar kopplat till induktion av senescence i cellerna som darmed inte
kan tillvaxa liksom att vidarestudera effekterna pa metabola celle och i en ny musmodell dar vi
kan stanga av ZMAT3 i olika organ och studera effekterna in vivo.

UlIf Smith, 315 789 kronor

Latent autoimmun diabetes hos vuxna - riskfaktorer och prognos samt jamforelser med typ
1-diabetes och subtyper av typ 2-diabetes hos vuxna

Diabetes ar en mer heterogen dn vad man tidigare trott. LADA-latent autoimmun diabetes hos
vuxna ar ett exempel pa en blandform av diabetes med drag av bade typ 1 (T1D) - och typ 2-
diabetes (T2D). LADA &r en vanlig men fortfarande okand diabetesform. Darfér genomfor vi
sedan 2010 ESTRID-studien dar detaljerad information om levnadsvanor, kliniska och genetiska
faktorer samlas in. Det ger vi mdjlighet att prova ett stort antal hypoteser kring hur arv och
miljo samverkar vid utvecklandet av LADA. Genom lankning till nationella halsoregister kan vi
folja personer med LADA fran diagnos och studera risken for komplikationer samt betydelsen
av kliniska, genetiska och livsstilsfaktorer. Vi har dven tillgang till data fran norska HUNT-
studien, den Europeiska InterAct-studien och UK biobank. Genom detta kan vi 6ka bekrafta
vara fynd i olika populationer Ny forskning har identifierat fyra undergrupper av typ 2-
diabetes. | detta projekt kommer vi att gora de forst analyserna av arv och levnadsvanor i
relation till dessa undergrupper. Vi kommer dven att studera riskfaktorer for T1D hos vuxna
och gora jamforelser med LADA. Genom mendelska randomisering studier kommer vi forséka
pavisa kausalitet. Syftet ar att bidra med ny kunskap som kan anvéndas for att forebygga
diabetes och dess foljdsjukdomar.

Sofia Carlsson, 552 632 kronor
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Triggar hoga nivaer av testosteron kronisk inflammation och typ 2 diabetes hos kvinnor med
polycystiskt ovariesyndrom?

Kvinnor med polycystiskt ovariesyndrom (PCOS) |6per en hog risk att utveckla typ 2 diabetes
(T2D). PCOS kdnnetecknas av férhdjda nivaer av manligt kdnshormon (androgener) samt en
laggradig kronisk inflammation. Man tror att kronisk inflammation och ett férandrat
immunsystem spelar en roll i utvecklingen av PCOS och T2D, men det ar oklart om denna
inflammation &r en orsak eller en konsekvens av de hoga androgennivaerna.

| detta projekt kommer vi att anvanda oss av bade humana vavnader och musmodeller for att
testa hypotesen att den 6kade halten av androgener hos kvinnor med PCOS paverkar deras
immunsystem, som genom 6kad inflammation bidrar till utveckling av T2D och férsamrad
funktion av fettvdavnad och skelettmuskel.

Syftet ar att:

1. Anvanda musmodeller fér PCOS for att undersdka specifika immuncellers (B-cellers) roll i
utvecklingen av insulinresistens och i immunologiska processer som sker i fettvdavnad och
skelettmuskel.

2. Bestdmma om det ar en specifik typ av B-celler (self-reactive B cells) som orsakar de
immunologiska fordandringarna i PCOS.

3. Utforska vilka specifika immunologiska egenskaper som celler i fettvavnad och
skelettmuskel har hos kvinnor med PCOS och koppla dessa egenskaper till immunologiska,
hormonella och metabola fordndringar.

Det Overgripande syftet ar att fa battre kunskap om immunsystemets roll i PCOS samt hur
immunsystemet paverkar utvecklingen av insulinokédnslighet och T2D samt funktionen i
fettvdavnad och skelettmuskel hos kvinnor med PCOS.

Elisabet Stener-Victorin, 394 737 kronor
Upptédcka "adiposecretin-effekten" for att utveckla battre terapier for typ-2-diabetes

Var nuvarande uppfattning ar att insulinsystemet fungerar som en "termostat som kanner av
glukos istédllet for temperatur" nar glukosen ar for hog utséndrar bukspottkorteln insulin vilket
gor att blodsockret gar ner till basala fysiologiska nivaer vilket stanger av insulinutsondringen
fran bukspottkérteln. Utvecklingen av typ 2-diabetes foregas av en 6kning av insulin i blodet,
ett tillstand som kallas insulinresistens. Men hos insulinresistenta personer som inte ar
diabetiker 6kar insulinet initialt utan férandringar i blodsockret, vilket utmanar tanken att
insulinsystemet fungerar som en "termostatavkannande glukos".

Insulinets verkan beror pa ett enzym som kallas PI3K. Himning av PI3K i alla vavnader gor att
glukos och insulin i blodet 6kar. Vi har dock funnit att blockering av PI3K endast i levern gor att
blodsockret héjs men inte insulinet och i detta projekt visar vi att blockering av PI3K endast i
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fett 6kar insulinet utan att andra glukos men &r associerat med fettmetabolism. Vi kallar detta
fenomen for "adiposekretineffekten". Har foreslar vi att studera mekanismerna som styr
"adiposekretineffekten" med syftet att utveckla en ny terapi for typ 2-diabetes som kommer
att fungera genom att stimulera utsondringen av insulin samtidigt som fettet minskar.

Giovanni Solinas, 394 737 kronor

Healthy eating - healthy patients-En randomiserad kontrollerad mHalsa-interventionsstudie
for hdlsosammare matvanor hos typ 2-diabetespatienter i primirvarden

Syfte: Vi vill unders6ka om en mobiltelefonapplikation (app) kan hjélpa patienter med typ 2
diabetes att géra hédlsosamma matval i matafféren.

Design: Hdlften av deltagarna kommer att slumpas till interventionen, att anvénda en "digital
dietist i fickan" och andra hdlften till kontroll som far standardrdad som ges pa vdrdcentral. Alla
deltagare kommer att anvdnda ett digitalt system fér sjdlvstyrd sjélvrapportering av symtom,
funktion och livskvalitet. Initialt och under uppféliningen kommer deltagarna att sticka sig
sjdlva i fingret, droppa lite blod paG ett papper samt att droppa urin pd filterpapper och posta
till forskarna. Primdrt utfallsmatt dr blodsockerkontroll (HbAlc-virde) efter 6 manaders
deltagande. Deltagarna far svar pd hur ldngtidssockernivan i blodet ligger via den tekniska
plattformen. Vi kommer att utvirdera symptombdérda och livskvalitet, samt underséka om
andra nyckelmatt fér hjdrtkdrlkomplikationer av diabetes paverkas: blodfetter, njurfunktion
och laggradig inflammation. Blodprover och sjéilvrapporterade data kopplat till svenska
sjukvdrdsregister kommer att anvéndas.

Betydelse: Om interventionen ger resultat kan den implementeras nationellt och ingd i
primdrvardens rdd fér egenvard vid typ 2-diabetes. Med var forskning vill vi dven bygga upp ett
unikt, tillgdngligt system fér att underldtta insamlandet av data, erbjuda nationellt jémlika
férhéllanden fér att delta i forskningsstudier och stérka den svenska primdrvardens roll inom
forskningen.

Karin Radholm, 396 996 kronor
Modulering av den inflammatoriska miljon genom GABA , insulin och glukos

Samspelet i kroppen mellan olika vdavnader kan vara mycket dynamiskt. Tva molekyler som
deltar i det fysiologiska samspelet &r GABA och hormonet insulin. GABA ar en aminosyra som
ar jattespecifikt extracellular signalmolekyl. Vi gor GABA mest i nervceller i hjarnan men, GABA
finns dven i blodet och i bukspottskorteln, i de insulinproducerande beta-cellerna. Vara
resultat tyder pa att GABA kan bromsa vita blodkroppar. GABA syntetiseras av enzym som
kallas GAD och nyinsjuknade patienter med typ 1 diabetes (T1D) har ofta antikroppar mot
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GAD. Vi har bevisat att GABA kan minska antal immune celler och bromsa utsdndringen av
inflammatoriska molekyler fran vita blodkroppar fran friska manniskor men aven fran individer
med T1D. Detta tyder pa att GABA minskar inflammation i kroppen. | vara fortsatta studier
fokuserar vi pa att utréna hur GABA och insulin i samspel med glukos paverkar vita
blodkroppar. Vad ar mekanismerna, hur samarbetar eller motverkar dessa molekyler varandra
for att paverka inflammation. Hur kan vi styra det som hander i cellerna? Vi anvander moderna
tekniker i forskningen med syftet att forsta och beskriva de fysiologiska mekanismerna bakom
effekterna av GABA och insulin i hdlsa och diabetes. Vi forsoker identifiera nya mal for
utveckling av battre lakemedel, for att bromsa sjukdomsférloppet och minska inflammation.
Var malsattning ar att vara nya upptackter skall komma patienter till nytta sd snart som
moijligt.

Bryndis Birnir, 394 737 kronor
Tarmmikrobers roll vid diabetes

Mag-tarmkanalens bakterieflora (mikrobiota) paverkar manga biologiska funktioner i
manniskokroppen och darfor ar vi intresserad av att forsta dess roll vid sjukdomsutveckling.
Tarmbakterier spelar en grundlaggande roll vid utveckling av fetma, diabetes och hjart-
karlsjukdom. Nyligen har man visat att metaboliten imidazolpropionat (ImP), som kan hérledas
fran bakterier i tarmen, direkt paverkar kroppen genom att stéra cellers sockerupptag,
signalering och saledes utgdra metaboliska storningar for individen. Specifikt visade man att
personer med typ 2 diabetes har hogre nivaer av ImP, och att ImP forsamrade
sockerkéansligheten och insulinsignaleringen. Darmed ar det mycket viktigt av att klargéra de
molekylara mekanismerna bakom produktionen och funktion av ImP i manniska. Det ar kant
att ImP produceras and enzymet UrdA, som ar ett mycket outforskat enzym med mycket fa
publicerade rapporter. Vi har ett unikt utgangslage da vi nyligen lyckades bestamma
rontgenstrukturen pa UrdA i fyra olika konformationer, vilket bekraftar att UrdA har en mycket
intressant enzymaktivitet som bor studeras vidare. Sammantaget, nar detta projekt ar
genomfort, kommer vi inte bara gjort det maijligt att forsta mekanismerna bakom bildandet av
ImP, utan ocksa avsléjat molekyldra mekanismer som direkt kopplar samman mikrobiotan och
utveckling av typ 2 diabetes i manniska.

Karin Lindkvist, 394 737 kronor

Traning som medicin - hur kan vi hjidlpa personer med insulinresistens pa ett battre satt?
Traning ar en stress for kroppen och verkar initialt nedbrytande. Man presterar helt enkelt inte
lika bra, eller star emot sjukdomar pa samma satt, direkt efter ett traningspass. Efter den

nedbrytande fasen foljer aterhamtningen, da kroppen ldker och bygger upp sig igen, men de
har effekterna av traning ar valdigt individuella. En faktor som paverkar hur vi svarar pa tréning
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ar vilken typ av muskelfibrer vi har, och muskelfibersammansattningen ar ocksa kopplad till
insulinresistens och typ 2 diabetes. Vi har nyligen identifierat en mutation som leder till fler
kapillarer i muskulaturen och ar vanligare hos t.ex. elitlangdskidakare. Genen som &r ansvarig
for den har effekten (RAB3GAP2) kan regleras av hogintensiv traning redan efter ett
traningspass. Funktionen for RAB3GAP2 &r att reglera transporten av proteiner fran
endotelcellerna ut till blodet. Proteiner som laker skador, aktiverar immunsystemet och
stoppar blédningar. Ett slags "forstahjalpenpaket”. Nu vill vi utveckla en molekyl som kan
efterlikna mutationen och sdnka nivaerna av RAB3GAP2 for att pa sa satt stimulera
aterhamtning efter traning. Vi kommer dven att undersdoka om en specifik grupp av personer
med diabetes (SIRD), med hog insulinresistens och darmed hog risk for komplikationer, har fler
typ Il muskelfibrer. Det har projektet kommer att leda till battre kunskap om vad som hander i
kroppen efter traning och kan anvandas for att ge mer precisa traningsrekommendationer
skraddarsydda for personer med diabetes.

Ola Hansson, 315 789 kronor
Fettvav, insulinkdnslighet och kardiovaskular halsa hos kvinnor med typ 1 diabetes

Medellivslangden for kvinnor med typ 1 diabetes (T1D) ar betydligt kortare an for kvinnor utan
T1D. Den ledande orsaken till fér tidig déd vid T1D &r hjart-karlsjukdom (CVD). Overrisken fér
CVD ar mer uttalad hos kvinnor med T1D dn hos man med T1D. En gemensam faktor for
samtliga traditionella CVD riskfaktorer ar insulinresistens (IR). IR ar en stark riskfaktor fér CVD
och fortida dod vid T1D dven efter att man tagit hansyn till traditionella riskfaktorer. En 6kad
fettvdvsmangd i kroppen medfér inflammation och IR. Fettvavens férdelning i kroppen spelar
ocksa roll. Fetma blir allt vanligare hos kvinnor med T1D. Med hjalp av de senaste teknikerna
kommer vi att i ett antal kliniska studier underséka hur fettvaven och dess fordelning och
amnesomsattning paverkar graden av inflammation och insulinkanslighet i kroppen hos
kvinnor med T1D (alder 18-40 ar). Resultaten jamfors mellan kvinnor med och utan fetma samt
mellan kvinnor med och utan T1D. | en randomiserad studie testar vi om tillaggsbehandling
med metformin (ett vanligt diabeteslakemedel) kan minska inflammation och insulinresistens
samt forbattra kroppssammansattningen hos kvinnor med T1D. Vi kommer ocksa att
undersoka betydelsen av kort-tidsvariationer i blodsocker for hjart-karlfunktion hos kvinnor
med T1D.

Martina Persson, 394 737 kronor
Ar det bdist for patienter med diabetes typ 1 att triina pé morgonen eller kvillen?
Diabetes och bukfetma ar starka riskfaktorer for hjartkarlsjukdom. Effekten av cellernas

inbyggda klocka pa @mnesomsattningen, och hur den samverkar med levnadsvanor, ar ett
vaxande forskningsfalt. Syfte med projektet ar att i en interventionsstudie studera om cellerna
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klocka samverkar med fysisk traning och vilka effekter dessa har pa blodsockerkontroll och
amnesomsattning hos patienter med 6vervikt och diabetes typ 1.

| en interventionsstudie kommer vi att ta skelettmuskel- och bukfettsbiopsi fore och efter
cykelpass med hogintensiv intervalltraning. Alla deltagare kommer att bara kontinuerliga
glukosmatare. Blodprov tas fore, direkt efter, och en timme efter traningspasset. Blod, muskel
och fettvavsprov kommer att anvandas for screening av genuttryck och metaboliter for att
kartlagga traningens effekt pa @mnesomsattning, och om effekten ar beroende av
traningspassets placering under dygnet.

Resultaten fran interventionsstudien avseende effekten av fysisk traning kan snabbt
implementeras i kliniken och kommer att underlatta for patienter med typ 1 diabetes and
trana med bibehallen eller forbattrad metabol kontroll. De molekylara studierna kan i basta
fall identifiera nya signalvagar och malmolekyler fér behandling av metabol sjukdom.

Ingrid Dahlman, 315 789 kronor
Identifiering av njurskyddande mekanismer i diabetes nefropati

Ungefar 30-40% av patienter med diabetes utvecklar njurkomplikationen (s k diabetes
nefropati = DN). DN ar en progredierande sjukdom som leder ofta till terminal njusvikt, ett
livshotande tillstand som behdver handlaggas med kronisk dialys eller njurtransplantation.
Idag kan patienter med DN behandlas med lakemedel som paverkan renin-angiotensin system
(oftast ACE-hdmmare) eller med nyligen introducerade SGLT2-hdmmare. Vi forstar daligt
molekylara mekanismer hur dessa lakemedel skyddar njurar samt saknar andra alternativ for
att behandla sjukdomen.

| detta forskningsprogram anvander vi en modern metod, sk single cell RNA sekvenering, for
att kartlagga molekylara forandringar i DN njurar som har behandlats med ACE- eller SGLT2-
hammare. Vi anvdander bade humana och mus njurar i vara studier, samt olika experimentella
odlingsmodeller. Vi integrerar data fran olika experiment for att identifiera nya mekanismer
som kan anvandas for att utveckla nya terapeutiska alternativ fér DN, samt upptacka nya
markdrer som kan forutspa sjukdomsprogression och respons till behandling.

Jaako Patrakka, 315 789 kronor

Har insulin direkteffekter innerérat och kan isafall forsamrad insulinpaverkan forklara
horselnedsattning vid diabetes?

Genom aren publicerade forskningsrapporter indikerar att det finns ett samband mellan
diabetes och problem med innerdrats horsel- och balansorgan. Saledes verkar diabetes
negativt paverka innerérat bade vad galler balans och horsel. Trots detta far innerérat mycket
liten uppmarksambhet i kliniken vid uppfoljning av patienter med diabetes. Vidare ar de
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molekylara mekanismerna for detta samband okanda. Vi hoppas kunna klarlagga rollen for
insulinsignalering i innerdrat och huruvida insulinresistens i innerdrat bidrar till
funktionsnedsattning vid diabetes.

Vi kommer att anvéanda prov fran innerdra fran manniska som fas under kirurgi samt en unik
horselcell-linje for att kartlagga insulinsignaleringssystem i innerdrat. Vi kommer att undersoka
huruvida insulin, via sina signalvagar, kan styra vatten och jonkanaler och energireglerande
enzymer i innerdrat. Reglering av jon och vatskebalans ar, liksom i njuren, centralt i innerdrat.
Vidare kommer vi att anvanda en egen utvecklad musmodell dar MR-teknologin anvands for
att detektera inneréresvullnad, en etablerad markor for inneréresjukdom. Moéss med
insulinresistens och diabetes kommer att undersékas med avseende pa inneréresvullnad och
det diabetiska orats kadnslighet olika lakemedel kommer att undersokas.

Vi hoppas med denna studie lyfta diabetessjukdomens betydelse fér innerérats funktioner,
horsel och balans av betydelse for uppféljning av patienter med diabetes.

Eva Degerman, 315 789 kronor

Fosfolipid och spfingolipid metabolism, en potentiell mediator av forandrad insulinsekretion
och typ 2 diabetes

Fetma ar ett globalt dominerande hélsoproblem med tydlig koppling till typ 2 diabetes (T2D).
Under lang tid har T2D betraktats som en kronisk sjukdom men farska studier visar att ett
tillfrisknande dr maijligt och forenat med férmagan att minska fett (lipider) i pankreas. Trots
stora anstrangningar vet vi inte vilka lipidmekanismer i pankreas som kan leda till férandrad
insulinsekretion och verkar avgérande for saval insjuknande som atergang av T2D.

En bibehallen insulinproduktion ar avgérande for att bade férhindra utvecklandet av T2D samt
for att mojliggora en atergang av sjukdomen. Vid langvarig T2D avtar forutsattningarna att
aterstalla insulinsekretionskapaciteten och saledes majligheten att tillfriskna. Darfér behdver
vi identifiera sjukdomsmekanismer som kan anvandas i forebyggande syfte.

Detta projekt fokuserar pa att underséka lipidmekanismer i insulinproducerande pankreasoar
och dess koppling till T2D utveckling och tillfrisknande.

Projektet inbegriper detaljerade matningar av lipider och proteiner i pankreasdar fran mus och
manniska med varierande insulinsekretion samt matningar i cirkulationen hos T2D patienter
vid efter atergang av sjukdom och aterstalld insulinproduktion. Det &r rimligt att anta att man
med ledning av analyserna kan rikta saval livsstilsatgarder som farmakologiska interventioner.
Betraffande livsstilsatgarder kan studier starta med kort varsel, medan lakemedelsutveckling
tar betydligt langre tid.

Elin Chorell, 315 789 kronor

Miljédrivna nerdrvningseffekter pa grund av maternell typ 1-diabetes
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Gravida kvinnor med typ 1-diabetes |loper storre risk att drabbas av komplikationer relaterade
till graviditeten. Fortsattningsvis har deras barn en hogre risk for metabola sjukdomar som
fettlever och typ 2-diabetes i vuxen alder om man jamfér med befolkningen. Nyligen har det
visats att kvinnor som har god kontroll pa sitt blodsocker dven de har hogre risk for
komplikationer associerade med graviditeten. Vi tror darfor att det finns ytterligare faktorer
som bidrar till detta. Var hypotes ar att aggceller och moderkaka hos typ 1-diabetiker ar
paverkade, nagot som leder till neddrvningen av metabol sjukdom. Vi kommer att anvdnda oss
av djurmodeller och manskliga prover for att identifiera och karaktarisera de molekylara
signaturer som ar associerade till graviditet i kvinnor med typ 1-diabetes, med specifikt fokus
pa aggceller och moderkakan. Vi siktar dven pa att anvanda oss utav nanopartiklar for att
aterstalla moderkakans funktion. Vara mal med detta projekt ar att minska
komplikationsrisken fér kvinnor med typ 1-diabetes och minska nedarvningseffekterna av
metabola sjukdomar till kommande generationer.

Qiaolin Deng, 315 789 kronor
Att forhindra VEGF-B signalering vid diabetiska komplikationer

Diabetes och dess komplikationer ar ofta forodande for patienter som utvecklat sjukdomen
och den ar mycket kostsam for samhéllet. Inom nagra artioenden kommer antalet
diabetespatienter att 6verstiga 500 miljoner vilket gor diabetes till ett verkligt hot mot
ekonomisk och social utveckling i manga lander. Det har forskningsprogrammet har ett fokus
pa forskning rérande sjukdomsmekanismer relaterade till diabetes och diabetiska
komplikationer genom studier av stord fettmetabolism. Sjuklig ansamling av fett i flertalet
organ, inkluderande njure, lever och hjarta, ar kopplade till insulinresistens, d vs. oférmaga att
svara pa insulin, hogt blodsocker, hogt blodtryck och kraftigt 6kad risk for hjartkarlsjukdom.
Forskningsprogrammet fokuserar pa diabetisk njursjukdom, pa utveckling av fettlever och pa
diabetisk hjartsjukdom, alla allvarliga diabetiska komplikationer. Genom att anvdanda en
nyligen utvecklad Iakemedelskandidat mot VEGF-B, en tillvéxtfaktor som reglerar blodkarlens
formaga att transportera fett fran blodet till underliggande vavnader, vill vi utveckla nya
terapier som mildrar diabetiska komplikationer och darmed minskar manskligt lidande och
dod.

UIf Eriksson, 394 737 kronor

Egenvard och glukoskontroll vid typ 1 diabetes hos barn och unga i relation till
kolhydratintag och maltidsstrategier

| Sverige lever 8000 barn med typ 1 diabetes (T1D). For att undvika framtida komplikationer

kravs god glukoskontroll, vilket innebadr en omfattande egenvard med kontroll av glukosvarden
samt berakning och administrering av insulindoser.
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Metoden kolhydratrdkning anvands for att dosera ratt mangd insulin till maltider. De flesta
barn och unga som insjuknar i T1D och deras familjer lar sig denna metod. Hur val de klarar av
att kolhydratrakna kan paverka glukoskontrollen. Sma barn har den basta glukoskontrollen och
den férsamras vanligtvis under tonaren. Det &r viktigt att forsta i vilken utstrackning
kolhydratrakning anvands och hur det paverkar glukoskontrollen.
Naringsrekommendationerna dr desamma for barn med och utan T1D, men det ar pavisat att
barn med diabetes intar mindre kolhydrater. Hur intaget av kolhydrater paverkar
glukoskontrollen behdver undersdkas.

Tekniken for insulindosering och glukosmatning har utvecklats snabbt de senaste aren, och
den ger mojlighet att inhamta information om egenvarden, som kolhydratintag, glukoskontroll
och insulindosering till maltider. | detta projekt amnar vi anvdanda denna information och titta
pa data som tidigare inte studerats, sdsom kolhydratintag och insulindosering till maltider.
Det overgripande syftet ar att beskriva forhallandet mellan kolhydratintag, maltidsstrategier
och glukoskontroll. Detta gors i fyra delstudier dar barn i olika aldrar med olika forutsattningar
for att uppna god glukoskontroll inkluderas.

Anna Lindholm Olinder, 394 737 kronor
Development of an Online Psychological Treatment for Painful Diabetic Neuropathy

Successful management of diabetes today is substantially a matter of people with diabetes
taking care of themselves, in terms of managing blood glucose levels, maintaining a healthy
lifestyle, and managing complications. Among the most common, distressing, and disabling of
these is painful diabetes neuropathy (PDN) a type of pain that arises due to nerve injury as an
effect of diabetes. PDN includes severe pain in the hands and feet, affects about one out of
five people with diabetes, and is relatively resistant to medication. While we know a great deal
about healthy behavior change and chronic pain management, we know little about how to
address these challenges in people with diabetes who suffer with PDN. This knowledge is
needed to improve the health, daily functioning, and wellbeing of these people. The studies
proposed here will take the best available behavior change and chronic pain management
methods, optimize them for PDN, and examine their efficacy. Internet-based treatment
methods will be studied because these appear acceptable, accessible, and cost-effective.
Participants will be recruited from Diabetes Services. Four studies will be conducted, including
user input, interview methods to assess personal experiences, single case experimental design
methods, and a randomized controlled trial, to develop, optimize, and examine efficacy. If an
efficacious treatment emerges it could be implemented and further studied.

Lance McCracken, 315 789 kronor

Foraldrastéd vid diabetes typ 1 - effekterna av en insats som ger verktyg i ett utmanande
foraldraskap
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Vid diabetes typ 1 (DM1) ar behandlingen krdvande och idag nar bara halften av svenska
barn/ungdomar med DM1 upp till de medicinska malvardena. Familjefunktion och samarbete
mellan barn och foraldrar har stor betydelse for hur behandlingen fungerar i praktiken.
Barnets egna férmagor ar ocksa viktiga; en funktionsnedsattning som ADHD forsvarar ofta for
egenvarden och innebér en 6kad risk for komplikationer. Malet for detta projekt ar att
underlatta snabb upptéckt av problem i egenvarden vid DM1 och att utveckla en insats dar
foraldrar ges verktyg och strategier for att hantera familjelivet med egenvarden. Projektet
inleds med en studie dar foraldrar till barn med DM1 och ADHD intervjuas om utmaningar i
vardagen runt egenvarden. Darefter utvarderas ett frageformular som undersoker egenvard
vid DML1. | projektets ndsta del utvecklas en foraldrainsats med etablerade foraldrastrategier
fran kognitiv beteendeterapi (KBT) som forbattrar samarbete och kommunikation, verktyg for
stresshantering och hjalpmedel som underlattar rutiner i egenvarden. Insatsen kommer att
rikta sig till alla féraldrar som har barn 7-13 3r med DM1, men vara anpassad for att dven
kunna hjédlpa de som har barn med ADHD-problematik. Forst provas insatsen ut i en mindre
grupp foraldrar. Darefter gors en storre studie ddr samma insats ges via internet. Har
undersoks om insatsen leder till forbattrad egenvard, blodsockerkontroll och livskvalitet i
jamforelse med familjer som star pa vantelista.

Brjdnn Ljotsson, 315 789 kronor

Samskapande for att minska risken for kardiometabola sjukdomar: implementering och
effektivitet av en intervention med héalsocoachning via telefon tillsammans med uppsékande
verksamhet i Region Uppsala (PREVENT).

PREVENT amnar samskapa, implementera och testa en intervention av halsocoachning via
telefon med samhallsuppsdkande verksamhet for att minska risken for kardiobetabola
sjukdomar och typ- 2 diabetes hos hogriskgrupper i Uppsala. Det bygger vidare pa det tidigare
EU- projektet (SMART2D) och anvander ett upplagg med kombinerade metoder, bestaende av
tva delar: en komponent med ett samskapande tillvdgagangssatt for samhallsuppsokande
verksamhet av samhallsaktorer, deltagare och forskarteam; och en pragmatisk studie for att
testa effektiviteten av en utspridd intervention som integrerar halsocoachning och
uppsokande verksamhet. Postnummer i Uppsala kommer identifieras for att prioritera de med
storst behov av interventioner som inriktar sig pa individer, som ar 30—75 ar gamla, som har
hog risk for kardiometabola halsotillstand inklusive typ- 2 diabetes. Ett fokus pa prevention
genom samhallsstod i utsatta omraden har potential att framja jamlik halsa samt att langsiktigt
reducera belastning och kostnad pa halso- och sjukvardssystemet.

Meena Daivadanam, 394 737 kronor
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Test och utvadrdering av modell for utbildning och vard av utlandsfodda personer med Typ 2
diabetes samt stod fér anhoriga

Diabetes Typ 2 utgor en varldsomfattande epidemi framst drabbande sarbara grupper som
invandrare/flyktingar. Vara tidigare studier har visat skillnader i uppfattningar om
halsa/sjukdom mellan utlands-och svenskfédda personer. Svensk ard har inte upplevts svara
mot utlandsfodda personers behov. Syfte: att i samverkan med vardpersonal testa/utvardera
en modell fér undervisning/vard i en interventionsstudie med 3 ars uppféljning och att
undersodka stod av anhoriga. Antagandena att utlandsfodda med typ 2 diabetes har lagre
kunskaper/riskmedvetenhet om sjukdomen vilket paverkar bendgenheten till egenvard och att
undervisning utgaende fran individen kan dndra detta testas. Intervjuer (tolk vid behov) och
HbA1C varde av utlandsfodda med typ 2 diabetes och lika manga svenskar har genomférts som
underlag for modell som nu testas i olika grupper. Undervisningen genomfors med tolk och
filmas/spelas in fér studium av kommunikationen. Resultatet f6ljs med samma metod som i
utgangspunkten samt grupp-intervjuer efter avslutad undervisning, 3 man, 1 och 3 ar darefter.
Anhoriga intervjuas individuellt, modell for stod utvecklas i samskapande. Studier saknas dar
undervisning av personer med utlandsk harkomst utvarderats liksom bevis for vilken
undervisningsmetod som ger bést effekt och behovs da Sverige ar ett mangkulturellt land med
okande kontakter med utlandsfodda i varden. Anhoriga ar en underutnyttjad/behovd resurs i
varden men inverkan pa egenvarden ar ej studerat.

Katarina Hjelm, 394 737 kronor

Oversittning och utvirdering av frigeformuliret Mind Youth Questionnaire (MY-Q) for barn
och unga med typ 1-diabetes i Sverige

| Sverige finns ca 8000 barn med typ 1 diabetes (T1D). Inom halso- och sjukvard ar det
betydelsefullt att anvanda patientrapporterade utfallsmatt (PROM och PREM) for att utveckla
varden. PROM &r sjédlvrapporterad hélsa eller vadlbefinnande, och fokuserar vanligtvis pa
sjukdomssymptom, funktionsformaga och hélsorelaterad livskvalité. PREM mater patienters
erfarenheter av vard, ex tillgdnglighet, delaktighet, information och moten. Internationella och
nationella riktlinjer rekommenderar regelbunden matning av PROM och PREM kliniskt hos
barn och unga med T1D. Det ger mdjlighet att tidigt upptacka vanliga problem. Mind Youth
Questionnaire (MY-Q) ar det forsta PROM och PREM som &r utformat fér anvandning bade
kliniskt och i forskningsstudier. Syftet med denna studie ar att dversatta och psykometriskt
utvardera frageformuldret MY-Q for barn och ungdomar med typ 1 diabetes. Vid
oversattningen kommer vedertagna vetenskapliga principer foljas. Rekrytering sker vid ett
ordinarie besok pa nio barndiabetesmottagningar i Sverige. Barn med T1D, 10-18 ar tillfragas
om deltagande. For de som &r intresserade av deltagande inhdmtas samtycker (fran foraldrar
for de < 15 ar). | studien kommer 200 personer inkluderas. Datainsamling kommer ske digitalt.
Data som insamlas ar: alder, kon, postnummer, HbAlc och behandling, samt frageformular en
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My-Q och PedsQL 3.0. Resultatet kommer analyseras med statistiska analyser som ar
rekommenderade vid utvardering av frageformular.

Anna Lena Brorsson, 103 000 kronor

Fysiska, psykologiska och socioekonomiska effekter av barn- och ungdomsdiabetes i Sverige
- longitudinella registerbaserade studier

| det Svenska Barndiabetesregistret registreras barn under 15 ar som drabbas av typ 1
diabetes. Registret har funnits sedan 1977. Fran starten till ar 2005 sags en fordubbling av
antalet insjuknade per ar, darefter har ca 700 barn per ar insjuknat. Nu finns ca 25000
personer i registret. Genom sammankoppling mellan det Svenska Barndiabetesregistret och
andra nationella register finns information om bland annat ldkemedelsbehandling,
sjukhusvard, doédsfall, utbildning och etablering pa arbetsmarknaden, samlat i en databas.
Dessa data dr anonyma, inte kopplade till individen, och analyseras alltid pa gruppniva.

Med hjélp av databasen studerar vi hur manga patienter som drabbas av typ 1 diabetes och
variationer Over tid. Vi studerar dven effekterna av typ 1 diabetes, bade akuta och langsiktiga
komplikationer. En viktig del av forskningen handlar om njursvikt till foljd av diabetes, vilket ar
en mycket allvarlig komplikation, som vi gladjande nog kan se féljer en minskande trend.
Andra fokusomraden ar hdlsoekonomiska analyser av diabetes effekter pa individen, familjen
och samhallet, samt utveckling av nya statistiska metoder for att battre kunna analysera de
data som finns till hands.

Denna befolkningsbaserade databas, med 44 ars uppfoljningstid, har unika méjligheter att pa
djupet undersoka effekterna pa kort och lang sikt av att fa typ 1 diabetes i barndomen.
Resultaten fran denna forskning kommer att ge viktig kunskap som 6kar mojligheten att
paverka sjukdomens effekter.

Anna Méllsten, 315 789 kronor

Samskapa en modell for en beteendeférandrings intervention hos personer med
prediabetes: studier i primarvarden, Region Stockholm

Det finns flera interventionsstudier som visar att med hjalp av levnadsvaneférandringar kan
man bromsar eller till och med forebygger uppkomsten av typ 2 diabetes hos personer med
prediabetes, som ar ett forstadium till typ 2 diabetes. Men dessa interventioner, som ar
utformade for forskning, ar svara att implementera i den kliniska verksamheten i
primarvarden. Syftet for det har projektet ar att tillsammans med personer med prediabetes
och vardpersonalen identifiera och skapa en intervention som ar maijlig att utfora i
primarvarden med hjalp av en process som heter co-design, en samskapande modell. Pa detta
satt, genom att involvera personer med prediabetes och vardpersonal redan i skapandet av
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interventionen, hitta en intervention som ar mojlig att genomfor i primarvarden och pa sa satt
bidra till att forebygga typ 2 diabetes hos personer med prediabetes.

Nouha Saleh Stattin, 315 789 kronor
Ger infektion tidigt i livet en 6kad risk att utveckla diabetes?

| bukspottskérteln hos den nyfédda manniskan och musen finns valdigt manga makrofager,
som sedan minskar i antal nar blodsockerregleringen kommit igang. Hos mdss har vi funnit att
dessa makrofager ar valdigt viktiga for mognaden av pankreastarnas funktion och individens
formaga att reglera blodsockret senare i livet. Om musungarna infekterades kort efter fodseln,
rekryterades pankreas-makrofagerna till infektionsomradet, vilket ledde till att 6arnas
blodsockerreglerande férmaga forsamrades och mdéssen blev mer kansliga for typ 2 diabetes
som vuxna. Vi vill nu forsta om detta galler dven for manniskor. Vi kommer darfor visualisera
bukspottkortelns proteinuttryck i vavnad fran nyfédda barn som avlidit med eller utan
infektion med hjalp av nya mikroskopimetoder som mojliggor visualisering av 50 protein
samtidigt i samma vavnad. Pankreasproteomet hos avlidna typ 2 diabetiker och individer som
inte har typ 2 diabetes kommer dven kartlaggas. Det 6vergripande malet ar att underséka om
infektion tidigt i livet leder till 6kad risk att utveckla typ 2 diabetes senare, och att identifiera
hur denna risk isafall kan undvikas.

Mia Phillipson, 315 789 kronor

Att etablera britt-adipocyternas betydelse for reglering av energiforbrukning och
glukosmetabolism

Vara fettvavnader kan delas upp i tva typer, brunfettvdvnad, som har som funktion att
forbranna energi och alstra varme antingen for att halla kroppen varm eller for att reglera
kroppsvikt, samt vitfettvavnad som i stallet lagrar energi i form av fettdroppar ini cellerna,
energi som finns som reserv for simre tider. Den bruna fettvavnaden karakteriseras av
narvaron av ett protein som kallas UCP1 (eller uncoupling protein 1), som ar nédvandigt for
varmealstringen, eftersom det fungerar likt en kortslutning i ett elektriskt system, med
varmeavgivning som resultat. Det kan ibland observeras att UCP1 forekommer i vitfettvavnad,
hos saval forsoksdjur som hos manniskor. Vi visade tidigare att detta UCP1 inte finns utspritt i
alla celler i vdvnaden, utan endast i vissa av cellerna. De UCP1-innehallande cellerna i
vitfettvavnad har inte samma ursprung som de vanliga brunfettcellerna. Depaer av
vitfettvavnad som kan uttrycka UCP1 kallas for britt fettdepaer (brittceller = brun i vitt). Vi
undersoker funktionen av vissa gener i dessa celler, gener som skulle kunna ansvara for
speciella funktioner hos dessa celler. Darefter ska vi studera vilken betydelse britt-celler har
for reglering av kroppsvikt. Det ar tankbart att de kan ha sarskild betydelse hos personer som
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inte har valutvecklad klassisk brunfettvdavnad. En okad forstaelse av deras funktion kan darfor
bidra till mojligheter for framtagning av lakemedel for fetmabehandling.

Natasa Petrovic, 315 789 kronor

Patienters och sjukvardspersonals uppfattningar och kommunikation om kardiovaskular risk
vid typ 2 diabetes

Syftet med projektet &r att utforska hur risk for hjart-karlsjukdom (CVD) uppfattas och ageras
pa bland personer med typ 2 diabetes (T2D) och sjukvardspersonal i primarvarden, samt via
samskapande design utveckla och testa en intervention. Rékstopp, forbattrade
blodsockernivaer, blodfetter och blodtryck minskar risken for CVD, men trots forbattringar
Over tid uppnar inte en betydande andel patienter dessa behandlingsmal. Vi tror att
riskmedvetenheten bland patienter ar 1ag samt att risk inte kommuniceras tillrdckligt i
konsultationer. For att forstd mer genomfor vi intervjuer med personer med T2D,
diabetessjukskoterskor och allmanlakare. Intervjuerna analyseras enligt Grounded Theory. Via
studie 1-3 samt via workshops med deltagare utvecklas en personcentrerad intervention for
att 6ka riskmedvetenhet. Interventionen testas i en pilotstudie bland 50 personer med T2D,
déar 25 deltagare, erbjuds ett personcentrerat egenvardsstéd med fokus pa riskmedvetenhet
utéver vanlig vard (interventionsgrupp) och 25 deltagare far utéver vanlig vard skriftlig
information angaende CVD (kontrollgrupp). Utvardering av férandringar pa riskmedvetande,
levnadsvanor och metabol kontroll, sker via frageformular och matningar vid baseline och
efter 6 manader och analyseras med beskrivande och jamférande statistik. Genom
utvecklandet av en intervention for att 6ka riskmedvetenhet och férbattra egenvard kan
personer ta mer ansvar for sjukdomen, ma battre och behandlingsmalen nas i hogre
utstrackning.

Lena Jutterstrom, 315 789 kronor
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