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Nar det galler for tidigt fodda barn och barn i andra hogriskgrupper, kan de som uppvisar svara
forkylningssymtom och allmanpaverkan i form av apnéer eller dalig syresattning (bla lappar)
krava sjukvard omgaende.

Det finns idag ingen specifik behandling mot RS-virus, men det finns ett férebyggande l1akemedel
— Synagis - ett sa kallat immunoprofylax, ett lakemedel som innehaller antikroppar mot viruset.

Indikationer:

Prevention av allvarliga sjukhuskrévande nedre Iuftvégsinfektioner orsakade av respiratoriskt syncytialvirus (RSV) hos barn som
har okad risk fér RSV-sjukdom:

e Barn som &r fédda vecka 35 eller tidigare och yngre dn 6 ménader d& RSV-sasongen borjar.

e Barn under 2 & som inom de senaste 6 manaderna behévt behandling fér bronkopulmodell dysplasi.

e Barn under 2 & som har hemodynamiskt signifikant kongenital hjartsjukdom.

Synagis ar ett receptbelagt lakemedel som ingar i formanssystemet, ATC-kod JO6B B16. Kostnad per forpackning,
50 mg 5161 kr och 100 mg 8514 kr. Informationen granskad den 12 oktober 2007. Férpackningar: Pulver och vatska
till injektionsvétska, 16sning 50 mg och 100 mg. Dosering: 15 mg/kg kroppsvikt. For ytterligare info se www.FASS.se

SYNAGIS® Abbott Scandinavia AB, Box 509, 169 29 Solna Abett'

PALIVIZUMAB Tel: 08-546 567 00, fax: 08-546 569 00, www.abbott.se A Promise for Life
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Det hdr dringen vanligbarnmat!
Har kommer nagra anledningar varfor:

1 6

All vér barnmat ar ekologisk, Det réder strénga regler for innehéll i barn-
négot vi dr ensamma om. mat. P& HiPP har vi hajt vara krav ytterligare.
HiPP anvinder inget konstgédsel Vi &tervinner 97% av véra restprodukter.
och inga besprutningsmedel. Malet &r att atervinna 100%.
En hég kvalitet p& véra révaror HiPPs barnmat ar naringsmdssigt
garanterar godare smak. ratt sammansatt.
Innan en HiPP-burk hamnar pé& hyllan i butik, Det finns inget tillsatt socker i négra
har den gatt igenom cirka 260 kontroller. av véra produkter.
Vi anvénder uteslutande HiPP har satt ett maxvérde pé utslépp av
~ . 100% grén energi i var produktion. koldioxid fér varje producerad révara.

LAS MER OM HIPP PA VAR HEMSIDA WWW.HIPPBARNMAT.SE E t o
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Varfor lade den engelska barnlikarforeningen (Royal
College of Paediatrics and Child Health) ner 1% drs arbete
pd att ta fram en rapport om den framtida engelska hilso-
och sjukvirden for barn? Svaret ges som ett citat av
visioniren Joel Barker: “You can and should shape your
own future; because if you don’t somebody else surely will”.
Ett annat skal till rapporten ér att Storbritannien rankas lidgst
vad giller barns och ungdomars hilsa bland virldens rikaste
25 linder. Det stiller stora krav pd hilso- och sjukvarden
menar man 1 rapporten “Modelling the Future - A consulta-
tion paper on the future of children’s health services”
(www.rcpch.ac.uk/modellingthefuture). Den kom ut 1 sep-
tember 2007 och rekommenderas varmt for lisning.

Visionen rapporten ger dr att hilsovarden 1 alla ligen
skall sitta barnen och familjerna i centrum. Fina ord som
stdr i manga dokument men hur na dit? Sex arbetsgrupper
svarade for att identifiera utmaningar och foresld 16sningar
inom omrddena akutvird, neonatologi, barn med beteen-
destorningar, barn som far illa, kroniskt sjuka barn och
hogspecialiserad vard. Overgripande énskemal och 16s-
ningar frin de sex arbetsgrupperna var bl. a. att

- oka virdens samordning och kontinuitet ur barnets/
familjens perspektiv genom att planera, genomfora,
granska och reglera viardkedjor och nitverk

- minska olikheter 1 hilsa och 1 hilsovard och ge vard
nira hemmet genom bittre samarbete med lokala
myndigheter

- ldgga storre vikt vid prevention

- rikta uppmirksamhet mot osammanhingande bestill-
ningar genom att stirka bestillarnas kapacitet och
funktion

- forbittra 6verging till vuxensjukvird.

Ar rapporten angeligen dven for oss? Ja, det tror jag
bestimt. Hur vill vi barnlikare 1 Sverige att hilso- och
sjukvird for barn skall se ut i framtiden? Hur vill vi
paverka virden for barn? Ar vi beredda att gora en
motsvarande satsning? Ar det Sveriges Kommuner och
Landsting, Socialdepartementet, Socialstyrelsen, nigon
annan eller..... dr det vi som skall ta initiativet? Och 1 sa
fall for vem? Engelsmidnnen dr mycket tydliga 1 sin rap-
port. De skriver att den 1 forsta hand &r av barnlikare for
barnlikare for att sedan ge underlag for lokala rekom-
mendationer.

Mitt forslag dr att vi borjar med att diskutera det hela 1
véra olika sektioner och arbetsgrupper och hir 1 vir egen
medlemstidning. Fragan dr siledes: Behover vi barnlikare
gjilva ta fram en samlad bild av hur vi vill att barns hilso-
och sjukvird skall se ut i framtiden? Hor av er!

Margareta Blennow

Ordférande 1 Svenska Barnlikarforeningen

Barnlikaren Nr.5/08 3
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Na ut till Sveriges yrkesverksamma pediatriker

Annonsera i Barnlakaren Hu s

Barnlédkaren &r Svenska barnlakarforeningens medlemstidning och utkommer med sex nummer/ar. | tidningen
diskuteras aktuella &mnen inom svensk pediatrik. Férutom vetenskapliga artiklar innehaller den aven debattinlagg,
féreningsinformation och recensioner.

Teman fér 2009

Utgivning

(Februari) Vaccinationer

(April) Endokrinologi

(Juni) Andningsreglering-andningshjélp
(Augusti) Ortopedi/Reumatologi
(Oktober) Barn och ldkemedel
(December) Psykosomatik

Annonsbokning: Kontakta Margareta Munkert Karnros via e-mail: margareta.munkert@actapaediatrica.se,
eller telefon: 08-517 795 82. Mer information pa www.blf.net

Varje dag far tva barn i Sverige

diabetes typ 1

Stod forskmngen
g 9009010

Diabetesfo%’den

Stiftelsen Svenska Diabetesférbundets
Forskningsfond

www.diabetes.se
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Forbittrad prenatal diagnostik

av medfodda hjartfel

Fosterkardiologins utveckling inom ramen for barnkar-
diologin och utvecklingen av médravardens ultraljud-
sprotokoll innebir att allt fler komplexa hjirtfel identi-
fieras prenatalt.

Fyrkammarbild (med hjértspetsen riktad wppdt i bild) som visar en
atrioventrikuliir septumdefekt, (AVSD). Med den gemensamma klaffen
dppen, blur defekten v det centrala “korset”, crux cordis, tydlig. AVSD
har en stark association till trisomi 21.

Fosterekokardiografisk diagnostik av medfodda hyirtfel
(VOC - vitium organis cordis), har utvecklats sedan tidigt
80-tal for utvalda riskgraviditeter. VOC som grupp ir den
vanligaste medfédda missbildningen med en incidens pa
8/1000 levande fodda. Hilften av dessa kriver operation,
varav ca 3/1000 dr komplexa VOC, med behov av atgird
inom forsta dret. Prenatal diagnos av komplexa VOC ger
mojlighet till ett forbittrat och planerat omhindertagande
neonatalt. I enlighet med svensk abortlagstiftning kan
diagnostiken dven ge den gravida kvinnan mdjlighet att
vilja ett avbrytande.

Till skillnad mot situationen 1 ménga linder 1 Europa,
har det 1 Sverige funnits en restriktivitet runt fosterdiag-

6 Barnlikaren Nr.5/08

nostik. Efter att Statens beredning fér medicinsk utvirder-
ing (SBU) 1998 uttalat sitt stod for fosterdiagnostik har
dock de flesta ultraljudsenheterna i Stockholmsregionen
successivt inkluderat den s.k. fyrkammarbilden - som visar
hyidrtats formak och kammare - 1 den allménna fosterdiag-
nostiska screening som erbjuds vid det s.k. vecka 18
ultraljudet (Figur 1). Motsvarande utveckling rapporteras
dven fran den s6dra sjukvardsregionen.

Effekter av prenatal hjirtscreening i Stockholm
Var kliniska upplevelse av en snabb 6kning av antalet pre-
natalt identifierade komplexa VOC bekriftades av en
uppfoljningsstudie av den fosterkardiologiska verk-
samheten 1 Stockholmsregionen, under perioden 1989-
2004. Den prenatala detektionsgraden 6kade stegvis frin
5-7 procent fore ar 2000 till en hgsta niva runt 40 pro-
cent under slutet av perioden. Detta speglar sannolikt den
samtidiga Overgingen fran riskindikation till en mer
generell screening, dd misstanke om hyirtfel vid det
obstetriska ultraljudet var den vanligaste indikationen vid
prenatal hjirtdiagnos. Det var huvudsakligen de mest
komplexa hjdrtfelen som identifierades, vilka presenterade
sig med en kraftigt avvikande 4-kammarbild (Figur 1). 75
procent av alla graviditeter med varianter pa enkam-
marhjirtan identifierades prenatalt. Utflodesanomalier
som transposition av de stora kirlen och Fallots anomali
identifierades mer sillan, vilket forklaras av att dessa diag-
noser kriver kompletterande bilder av hjirtats utfloden.
Ett planerat neonatalt omhindertagande mdjlig-
gjordes 1 hilften av de prenatalt identifierade fallen,
varav nagra fall med intrauterin transport for planerad
forlossning pd enhet med mojlighet till barnhjdrtkirur-
giskt omhindertagande. Forloppet efter diagnos
speglade annars att det var de mest komplexa hjirtfelen,
till exempel enkammarhjirtan, som identifierades.
Andelen avbrytande, intrauterin fosterdéd (IUFD),
samt spddbarnsddd (<1 drs dlder) var 43 procent, 8 pro-
cent respektive 14 procent. Samtidig allvarlig
extrakardiell eller kromosomanomali sdgs 1 40 procent
av fallen som avbréts. Av de médrar vars foster fick en
prenatal VOC-diagnos till och med 22 fulla gra-
viditetsveckor valde 76 procent ett avbrytande. Inte 1
ndgot fall avbréts graviditeten vid endast lindriga eller
mindre svira hjirtfel. Dessa forhdllanden stimmer vil
med erfarenheter fran andra linder, dé tidig diagnos av

— O



BKN_108_5-text.qgxd

9/10/08 12:08 AM Page 7

—¢—

BARNMEDICIN D © © 00000000000 0000000 OCONOCGEOGNOGOEONOGEONONOEONOEONOEONOEOEOEOOTOO®TO® O OOF

vOocC
Prenatal diagnos
154
| 1
Inducerad abort Fortsatt graviditet
66 (43 %) 88 (57 %)
| 1
IUFD* Levande fodda
12 (8 %) 76 (49 %)
1
Mortalitet<144 Overlevnad efter 1 ar
21 (14 %) 55 (36 %)

Forlopp efter prenatal diagnos av hjdrtfel. Siffrorna anger antal fall under perioden 1989-2004. Inom parentes anges andel ¢ procent. *IUFD,

intrauterin fosterdod.

sviara hjirtfel, ofta associerade med extrakardiella
avvikelser, leder till avbrytande 1 hég procent.

Héga krav pa information

Fosterkardiologins utveckling inom barnkardiologin har
stillt hoga krav pa en saklig och serids informationsstrategi
utifran savil ett fostermedicinskt som barnkardiologiskt per-
spektiv, inte minst for att respektfullt mota den etiskt laddade
abortfragan, men dven for stdd under resterande graviditet
och infor forlossning. Dessa omstindigheter talar for att den
fosterkardiologiska diagnostiken ska koncentreras till
enheter som kan svara mot dessa krav.

Fortsatt utveckling

Efter studiens genomférande noteras kliniskt en fortsatt
dynamisk utveckling. Ett 6kande antal foster fir diagnos
allt tidigare. Fler foster med ndgot mindre svéra, ofta duc-
tusberoende, VOC identifieras och en storre andel gra-
viditeter gdr vidare till forlossning. Fler har dirmed
intrauterint kunnat 6verforas till barnhjirtkirurgiskt cen-
trum for planerat omhindertagande. Utvecklingen
avspeglar sannolikt ett fortsatt lirande 1 médravarden och
att s.k. utflédesbilder fran héger och vinster kammare suc-
cessivt info gas 1 protokollen vid flertalet ultraljudsenheter.

Gunnar Bergman, Bitr dverlikare, Barnkardiologen
Stockholm-Uppsala, Astrid Lindgrens Barnsjukhus och
Akademiska Barnsjukhuset, Uppsala

E-mail: gunnar.bergman@karolinska.se
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Varfor okar diabetes bland barn?

Insulinberoende diabetes 6kar i en accelererande takt bland barn i Sverige och Europa och antalet diabetesbarn kan
komma att fordubblas inom en 20-arsperiod. Okningen ir storst bland de yngsta barnen och ingen okning ses bland
unga vuxna. Det talar for att accelererande riskfaktorer kopplade till forindrade levnadsvanor ir en del av forklaringen.

-Bland sadana faktorer ir en alltfor snabb tillvixt och viktokning tidigt i livet de som éir biist belagda och som siikrast

kan paverkas genom tidig radgivning, siiger Gisela Dahlquist.

4 =

Siri Premfors, 9 dr, dr ett av mdnga barn i@ Mycket har hint inom diabetesomrddet de  Barnlikaren Helena Elding Larsson forskar

senaste 30 dren

Sverige med diagnosen diabetes typ 1
Foto: Stefan Lindberg

kring diabetes hos barn.

Foto: Astrid Leide

Det Svenska Barndiabetesregistret 30 ar

- vad har vi lart av det?

Den svenska barndiabetesstudien har som bas det Svenska
barndiabetesregistret (SCDR) som nu fungerat med iden-
tisk metod och hog tillforlitlighet 1 30 r. Vi var dérfor ett av
de linder 1 virlden som tidigast kunde konstatera att
insulinberoende diabetes 6kar bland barn [1]. Okningen
var forst linjir men har sedan bérjan av 1990-talet haft en
log- linjir, d v s accelererande form (fig. 1). Vi kunde ocksd
tidigt se att 6kningen var snabbast bland de yngre barnen
och vid en linkning mellan det Svenska barndiabetesreg-
istret och det Svenska diabetesregistret fér unga vuxna
(DISS) kunde vi konstatera pa ett nationellt material
tickande dldersgruppen 0-34 ér att, ocksa pa kohortbasis,
diabetesincidensen tycks forskjutas till yngre dldrar 6ver
tid snarare dn 6ka 1 populationen [2].

8 Barnlikaren Nr.5/08

Det europeiska nitverket EURODIAB, som delvis star-
tades med Sverige som forebild, har sedan 15 &r tillbaka
studerat tidstrender av barndiabetes (0-14.9 dr) i centra rep-
resenterande 17 olika linder. P& motsvarande sitt som 1
Sverige har EURODIAB kunnat konstatera en accel-
ererande trend med en snabbare 6kning i de yngsta dlders-
grupperna [3]. Aven om tidstrenden i olika delar av Europa
liknar varandra sker fordndringar frin mycket olika basalniva
och med olika hastighet. Idag insjuknar 1 Sverige c:a 700
barn i dldern 0-14.9 dr med diabetes. Vi har dirmed
virldens nist hogsta incidens, d v s 45 per 100 000 barn och
ar. Om denna trend héller i sig kommer antalet barn med dia-
betes att ha fordubblats inom en 20 ars period. Vad kan fork-
lara ett sidant monster for diabetesincidens over tid?

— O
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20 (Skattade varden far ldn 5, &
och 12 dren 1999 och 2000)

10
= Totalt
=+ Pojkar
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78 80 82 84 86 88 90 %2 94 96 98 00 02 04 06
r

Incidens av insulinberoende diabetes hos barn i Sverigel/7 1997 -1/1
2007. Tre drs lipande medeltal. Killa: Den Svenska barndiabetesstu-
dien (SCDS) Koordinator: G. Dahlquist

Riskfaktorer identifierade

Med en sa snabb 6kning av en kronisk och potentiellt svért
handikappande sjukdom ir det givetvis angeldget att s6ka
riskfaktorer som kan orsaka denna 6kning 1 befolkningen.
Befolkningsbaserade studier, oftast baserade pa barndia-
betesregister, genomférda 1 Sverige, flera andra linder 1
Europa, 1 USA och 1 Australien har identifierat ett antal
riskfaktorer som sammanfattningsvis dr féljande:

Genetiska, foretridesvis inom HLA systemet; tidiga
virusexponeringar; sirskilt inom coxsackievirusgruppen;
kort amningsperiod/tidig exponering for tilligg; hogt
intag av nitrosaminhaltiga produkter; olika perinatala fak-
torer (hog fodelsevikt, toxicos hos modern, blodgrup-
psinkompatibilitet, kejsarsnittsforlossning m.fl.); kyla/lagt
antal soltimmar/D-vitaminbrist; fysisk (infektioner, trau-
ma) och psykisk stress (svara livshidndelser); snabb tillvixt
och vikt6kning tidigt 1 livet.

Riskdeterminanterna som hittills identifierats pa
befolkningsniva idr siledes manga men det dr inte forva-
nande med tanke pd att sjukdomen har s.k. komplex
genetik d.v.s. ett stort antal riskgener (drygt 20-tal dnnu
identifierade) tycks samverka med varandra och med olika
miljfaktorer for att sjukdom skall uppsta. Penetransen for
var och en av enskild genspecificitet ir 1ag och det dr inte
mojligt att en sd snabb 6kning av en sjukdom 1 en popula-
tion som ses for barndiabetes skulle kunna bero av en
okad forekomst av en eller flera riskgener. Bland de icke
drftliga riskfaktorerna har flertalet inte ett monster vad
avser forindrad férekomst 1 populationen som svarar mot
den snabba 6kningen av diabetesincidens. Ett monster
med en okning framforallt 1 de yngsta dldrarna utan teck-
en till risk6kning 1 andra dldrar talar for att det dr riskfak-
torer som kan accelerera den lingsamt fortskridande

—¢—
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autoimmuna destruktionen av betacellen, som ofta kan
pégd under ménga dr fore sjukdomsdebut.

Paverkar sjukdomsutvecklingen pa olika siitt
Mekanismen(erna) for hur de olika identifierade riskfak-
torerna kan bidra till patogenesen dr bara delvis utredd.
Medan virusinfektioner, vissa toxiska eller immunogena
kostfaktorer och intrauterina och perinatala hindelser
antas kopplade till initiering av den autoimmuna
processen antas riskfaktorer som dr kopplade till ett 6kat
insulinbehov sdsom koldstress, fysisk och psykisk stress 1
samband med infektionssjukdomar, trauma etc. respektive
en snabb tillvixt accelerera den autoimmunt initierade
apoptosen av betacellen. Andra faktorer antas verka skyd-
dande (D-vitamin, brostmjolk).

En intressant observation ir att det finns en stark korre-
lation pd gruppnivd mellan bruttonationalprodukt och
diabetesincidens bide om man jimfér olika incidenstal
mellan linder exempelvis 1 Europa eller om man ser ver
tid inom ett enskilt land sisom exempelvis Sverige.
Sédana observationer har gett upphov till hypoteser
angdende moderna levnadsvanor som har analyserats
vidare pd individniva.

“Overload” - hypotesen

Bland de starkaste indikatorerna pé nationell ekonomisk
standard dr barns niringstillstind, fodelsevikt och lingd-
och viktutveckling. Detta foérhallande tillsammans med
den tydliga incidenstoppen for diabetes 1 samband med
barns snabba pubertetstillvixt har stott antagandet att lev-
nadsvanor, 1 synnerhet kostvanor, som hos barn leder bade
till en snabb lingd- och viktokning svarar for en icke
ovisentlig andel av den okning vi idag ser bland barndia-
betiker. I en europeisk fall- kontrollstudie baserad pé ca
1000 nyinsjuknade diabetesbarn och nira 2 000 kon-
troller [4 ] kunde de tidiga svenska fall- kontroll studierna
baserade pé vira allmint forda tillvixtkurvor verifieras.
Baserat pd data frin den studien kan den s.k. etiologiska
fraktionen av en tidig hég (>1SD) lingd, vikt eller BMI vid
24 minaders alder skattas till c:a 20% vilket siledes
innebir att ca 20 % av diabetesfallen i en europeisk popu-
lation skulle kunna undvikas om den tidiga lingd- och vik-
taccelerationen skulle kunna forhindras.

Flera studier har ocksd verifierat samband med sévil
hogt energiintag, lingd- och viktutveckling och det finns
teoretiska och experimentella belidgg for att en okad
belastning av insulinproduktionen kan accelerera en
redan autoimmunt initierad betacellsdestruktion. De
svenska studierna som bl.a. baserats pa barndiabetesreg-
istret har tillsammans med data frin en ling rad andra
studier lett fram till den s. k “overload” - hypotesen [5]

Barnlikaren Nr.5/08 Q
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som menar att olika
typer av belastningar
som ger ett 6kat insulin-
behov (stort energlintag,
snabb  tllvixt, okad
fettviv, infektioner etc.)
pda en redan skadad
beta cell kan accelerera
den betacellsdestruktiva
processen och dirmed
tidigareligga  klinisk
sjukdomsdebut.  Den
behover givetvis ytterli-
gare belidggas savil vad
avser mekanismer med
Har higt energiintag betydelse hjdlp av experimentella
studier och med nya
befolkningsbaserade
fall- kontrollstudier.

Jor utveckling av diabetes?

Foto: Mikaela Rudhner

Hygien hypotesen

En annan intressant hypotes som kopplar moderna lev-
nadsvanor och diabetesrisk dr den s.k. hygienhypotesen,
som linge ansetts ha betydelse for 6kningen av de atopiska
gjukdomarna. En minskad tidig stimulering av det naiva
immunsystemet skulle enligt denna hypotes ocksd kunna
oka risken for autoimmun diabetes d.v.s. ge upphov till bade
Th1 och Th2 medierad sjukdom. Hypotesen som har en
mycket intressant teoretisk och djurexperimentell bakgrund
har dock f6ga stod vad avser autoimmun diabetes 1 befolkn-
ingsbaserade fall-kontrollstudier. Den svaga 6verrisk for dia-
betes som 1 flera studier noterats efter kejsarsnitt har tolkats
som en effekt av denna mekanism. Man har diremot trots
flera stora studier inklusive svenska och europeiska multi-
center studier inte kunnat pavisa nigon 6kad risk av olika
vaccinationsprogram som nigot tenderar att ge en skyd-
dande effekt. Mycket intressanta befolkningsbaserade studi-
er pigdr nu 1 Finland didr man mot bakgrund av hygienhy-
potesen studerar levnadsvanebetingade dndringar 1 tarmflo-
ran som riskfaktor for bade typ1 diabetes och astma.

Det finns inget som motsiger att bdda de skisserade fork-
laringsmodellerna gemensamt bidrar till den tidstrend vi ser.

Det svenska barndiabetesregistret och framtiden

Tack vare en stor lojalitet fran de 80-talet kontaktpersoner
som medverkar 1 den svenska Barndiabetesstudien
(barnlikare, barndiabetesskoterskor, sekreterare - se
appendix) har det Svenska barndiabetesregistret hallit
en hog kvalitet och kunnat anvindas for en ling rad eti-
ologiska studier som ront stort internationellt intresse.
Databasen ger nu ocksd mojlighet att pa befolkningsniva
studera visentliga prognostiska faktorer f6r de barn som
nu haft diabetes upp till 30 &r. Vi har redan studerat
risken for uremi, sjukhusvérd p.g.a. svara kirlkomplika-
tioner och genomsnittsbetyg vid avslutad grundskola.
Data talar for relativt laga risktal fér svara komplikation-
er, dnnu sd linge, men trender maste féljas under lingre
tid och kompletteras med studier av langsiktiga psykol-
ogiska och sociala och hilso-ekonomiska konsekvenser
av denna hos svenska barn redan alltfor vanliga och
snabbt 6kande kroniska sjukdom. Sverige har unika
mojligheter for sidana studier genom sina befolknings-
baserade register.

Vi hoppas ocksa med en fortsatt incidensregistrering av
hog kvalitet kunna fi vara tidiga att notera en stabiliserad
och férhoppningsvis neditgiende incidens som en effekt
av de nu piborjade kost- och motionskampanjer som sker
via barnhilsovird och skolor i enlighet med socialdeparte-
mentets direktiv.

For den Svenska bar-
ndiabetesstudiegruppen.
Gusela Dahlquast, profes-
sor, Enheten for Pediatrik,
Umeda Unaversitet, 901 85
Umea, gisela.dahlquist@

pediatriumu.se

Medlemmar i SCDSG

Rein Florell, Anna-Lena Nilsson

Agneta Brinnstrom, Agne Lindh, Kalle Snellman, Anna Olivecrona, Ake Stenberg, Christer Nilsson, Gunilla
Kérdel-Engberg, Bengt Lindblad, Nils O Nilsson, Jan Neiderud, Thomas Higg, Henrik Forsgren, Lars-Ivar
Hardell, Hans Edenvall, Gudrun Jonsell, Karin Larsson, Bert Thrybom, Sture Sjoblad, Thomas Smith, Maria
Nordvall, Lennart Hellenberg, Elena Lundberg, Henri Toivonen, Britta Bjorsell, Eva Ortqvist, UIf
Soderstrom, Bjérn Rathsman, Eva Landgren, Ragnar Hands, Ingemar Swenne, Margaretha Blomgren, Nils
Wramner, Bjorn Eriksson, Bjorn A Jonsson, Carl-Géran Arvidsson, Stig Edvardsson, Ulf Stihle, Jan Aman,

10 Barnlikaren Nr.5/08



BKN_108_5-text.gxd 9/10/08 12:08 AM Page 11

—¢—

TEMA: DIABETESIFORSKNING 0 000000000000 00000000000 00000 0 0 00

Referenser:

1. Dahlquist G, Mustonen L.Analysis of 20 years of prospective registra-
tion of childhood onset diabetes tvme trends and birth cohort effects.
Swedish Childhood Diabetes Study Group.

Acta Paediatr. 2000 Oct; 89(10):1231-7.

2. Pundziute-Lyckd A, Dahlquist G, Nystrom L, Arnquist H, Bjork E,
Blohmé G, Bolinder §, Eriksson JW, Sundkvist G, Ostman F;
Swedish Childhood Diabetes Study Group.

The incidence of Type I diabetes has not increased but shifted to a
younger age at diagnosis in the 0-34 years group in Sweden 1983-
1998. Diabetologia. 2002 Fun; 45(6):783-91. Epub 2002 May 8.

3. Variation and trends in incidence of childhood diabetes in Europe.
EURODIAB ACE  Study Group. Lancet. 2000 Mar
11;355(9207):873-6.  Erratum  in: Lancet 2000  Nov
11;356(9242):1690.

4. EURODIAB Substudy 2 Study Group. Rapid early growth is associ-
ated with increased risk of childhood typel diabetes in various
European populations.

Diabetes Care. 2002 Oct; 25(10):1755-60.

5. Dahlquist G. Can we slow the rising incidence of childhood-onset
autoimmaune diabetes? The overload hypothesis. Diabetologia. 2006
FJan;49(1):20-4. Epub 2005 Dec 14. Review.

Prediktion och prevention: TEDDY-studien
- vad ir det som gor att barn utvecklar

autoimmunitet mot sina betaceller och

sedan far typ 1 diabetes?

TEDDY-studien (The Environmental Determinants of
Diabetes in the Young Study) ir en internationell
studie med sex kliniska center - tre 1 USA och ett i
vardera Finland, Tyskland och Sverige. Studien finan-
sieras av de amerikanska hilsovardsinstituten (NIH)
och iir en av de storsta satsningarna pi forskning om
orsaken till typ 1 diabetes.

Milsittningen med

TEDDY ir att ta reda pa

[ | vilken eller vilka faktorer

® som medverkar till - eller
g

skyddar mot — att barn
med forhoyd  drftlig
risk for typ 1 diabetes
utvecklar autoimmunitet
mot sina betaceller och
eventuellt typ 1 diabetes.
Det anses att érftligheten
svarar for ungefir 50%
av orsaken till sjuk-

domen och att andra
orsaker stir att finna 1
vir omgivning,.

Venésa blodprover och kartliggning av barnets kost
TEDDY-studien bestdr av tvd steg: screening av nyfodda
barn rérande drftlig risk for typ 1 diabetes och uppf6ljning

av de barn som har forhéjd risk (1). Screeningen bor-
jade under hésten ar 2004 och ska pdga tom ar 2009, da
man beriknar att navelstringsblod fran minst 360,000
barn har samlats in och analyserats for drftlig risk.
Uppfoljningsdelen, som dr den mest omfattande delen av
studien, genomfors med besck pa TEDDY-mottagning
var tredje médnad frin 3 manaders dlder till dess att barnen
dr 4 ar och direfter tva ginger per ar upp till 15 drs dlder.
Sammanlagt riknar TEDDY med att folja 7,800 barn.
Uppfoljningen innefattar vendsa blodprover, kartliggning
av barnets kost bade vad barnet dter och hur mycket,
uppfoljning av lingd och vikt, sjukdomar, medicinering,
vaccinationer, frigor om barnomsorg, fritidsaktiviteter och
olika livshindelser m.m. Dessutom kartliggs fordldrarnas
eventuella oro och instillning till studien. Barnens
upplevelse av studien kommer ocski att undersokas.
Aven biologiskt material samlas in sasom avforings- och
vitskeprover liksom saliv for mitning av cortisol. Studien
ar en s.k. “nested case control study” vilket betyder att det
mesta av det material och den information som samlas in
inte blir slutgiltigt analyserat férridn studien avslutats. Den
enda analysen som gors regelbundet dr att var tredje manad
efter varje mottagningsbesok analysera serum for antikrop-
par dvs att folja upp om barnet utvecklar autoimmunitet.

Skénska forildrar positiva till att deltaga
I Sverige omfattar TEDDY-studien hela Region
Skane. De nyfédda barnen rekryteras via Skdnes fem

Barnlikaren Nr.5/08 11
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forlossningskliniker och f6ljs upp vid tre TEDDY-mot-
tagningar 1 Malmé, Helsingborg respektive Kristianstad.
Efter 3,5 drs screening har det visat sig att 8% av de skén-
ska barnen har den forhojda érftliga risken. Malsittningen
dr att rekrytera 2,240 barn till uppféljning. Till stor glid-
je har det visat sig att vira skanska forildrar dr mycket pos-
itiva till att delta 1 TEDDY. Nira 70% av de forildrar som
erbjuds deltagande tackar “ja”, vilket dr en betydligt storre
andel dn vid 6vriga center.

Att vara med 1 TEDDY stiller stora krav pa familjernas
medverkan bide vid och mellan bescken. Att lita TEDDY
ta venosa prover pd ett litet friskt barn kriver en positiv
instillning frin fordldrarna, att under tredagarsperioder
flera ginger om dret noggrannt registrera vad barnet dter r
en utmaning for manga och att skicka in avféringsprov
varje manad, skriva ner ndr barnet ér sjukt, vilken medicin
man givit osv kan vara en krivande uppgift i en stressig till-
varo med arbete, aktiviteter och omsorg om barn. Navet 1
TEDDY:s uppfoljning dr studiens forskningssjukskoter-
skor. De foljer det gemensamma TEDDY-protokollet, men
har var och en ansvar f6r sina TEDDY-familjer och utgor

ofta ett ovirderligt stod f6r familjerna. De har ocksa utveck-
lat stor skicklighet 1 att handskas med blodprovstagningen
pé barnen, vilket gjort att besoken pa TEDDY-mottagnin-
gen blir en positiv upplevelse for bade barn och forildrar.

Referenser:
1. The TEDDY Study Group. The Environmental Determinants of
Diabetes in the Young (TEDDY) study: study design. Pediatric
Diabetes 2007: 8: 286-298.
TEDDY-studiens hemsidor: www.med.lu.se/teddy, www.teddys-
tudy.org

Barbro Lernmark, med dr,
leg psykolog, Institutionen
Jor  klinisk  vetenskap,
Barn- och ungdomspsykiatri,
Umed Universitetssjukhus.
E-mail: barbro.lernmark@
med.lu.se

Pa jakt efter vaccin mot diabetes

Anda sedan 1978 har Ake Lernmark forskat om typ-1
diabetes. Han har arbetat bland annat i Chicago,
Kopenhamn, Seattle och ér nu ater i Malmé dir han i
egenskap av professor leder den svenska grenen av
forskningsprojektet TEDDY. Projektet ir den storsta
typ-1 diabetestudien niagonsin och omfattar 8000 barn.
I Malmé finns 2200 av dem.

L 1\ I'| .;'. .
Ake Lernmark leder den svensha grenen av forskningsprojek-
tet TEDDY

Foto: Diabetesportalen.se/Tord Ajanki

- Vi triffar alla barnen 4 ginger om dret frdn att de dr 3
ménader gamla fram till att de ér 4 &r och dérefter 2 ganger om

12 Barnlikaren Nr.5/08

aret fram till 15 &r. Det dr fantastiskt att se hur manga forildrar
som stiller upp for forskningen, siger Ake Lernmark.

Virusinfektioner kan orsaka Typ 1-diabetes
Forskningsprojektet TEDDY ir finansierat av amerikans-
ka National Institutes of Health och gér ut pa att ta reda pa
vilka omgivningsfaktorer som triggar kroppens immun-
forsvar att attackera de egna insulinproducerande cellerna
som finns 1 bukspottkorteln.

- Nir aktiveringen sker kan vi mita den genom att se
att barnet producerar antikroppar, fortsitter Ake
Lernmark.

Idag kinner man till flera olika orsaker till varfér man
utvecklar diabetes. Det kan ha att géra med att mammans
och barnets blod inte dr kompatibla, att mamman under
forsta delen av sin graviditet haft en tarmvirusinfektion
eller annan virusinfektion eller att det nyfédda barnet
utsitts for ett virus.

— Skulle vi kunna spara det virus som leder till att barn
far typ-1 diabetes skulle vi ocksd kunna ge vaccin till alla
mammor eller barn som bir pa drftliga faktorer for sjuk-
domen, sdger Ake Lernmark.

Sysslolost immunférsvar
I Norden har vi flest fall av barndiabetes 1 hela virlden.
Hogst upp pé listan ligger Finland efterfljt av Sverige. 1

— O
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Sverige far 6ver 700 barn varje ar typ-1 diabetes. Det dr en
fordubbling pd tjugo ar.

- Som jag ser det finns det tre orsaker till det. Den fors-
ta dr att 40 procent av Nordens befolkning bir pd drftliga
forutsittningar. Jamfort med kanske 20-30 procent i lin-
derna kring Medelhavet. De minniskor som efter istiden
bosatte sig 1 Norden hade med sig infektioner och virus.
Det sitt som de nya nordborna skyddade sig pd och som
gjorde att de overlevde dr samma drftliga faktorer som idag
ger typ-1 diabetes, siger Ake Lernmark.

Den andra orsaken tror Ake Lernmark ir att det finns
vissa virus 1 Norden som framkallar antikroppar mot de
insulinproducerande cellerna som inte finns 1 samma

utstriickning 1 andra linder. Den tredje orsaken handlar
om att var hygien har forbittrats och att vi idag vaccinerar
oss mot alla barnsjukdomar. Vi fir inte det naturliga livs-
linga skyddet mot barnsjukdomar utan skyddet kommer
frin vaccinationer. Virt immunférsvar blir dirmed
sysslolost och dgnar sig da at att attackera den egna krop-
pen istillet for att arbeta mot virus.

- Jag slutar inte forrin vi hittar [osningen pa varfor denna
hemska sjukdom uppstér. Att kunna spéra viruset och en
dag framstilla ett vaccin ir mitt mal, siger Ake Lernmark

Jenny Press
Frilansjournalist

Goda resultat med GAD-vaccin

I mer in 30 ar har diabetesforskare forsokt hitta vigar
for att skydda de insulinproducerande cellerna. Johnny
Ludvigsson, professor i pediatrik vid Link6pings uni-
versitet, ir en av dem. Idag leder han undersékningar
nir GAD (Glutaminsyredekarboxylas)-vaccin testas pa
barn som nyligen insjuknat i typ 1 diabetes.

- GAD, som allra forst patriffades hos diabetesbarn 1
Linkoping for drygt 25 ar sedan, ir egentligen ett
enzym som finns 1 det centrala nervsystemet. En person
som héller pa att utveckla diabetes har ofta antikroppar
mot GAD, siger Johnny Ludvigsson.

Genom att injicera GAD leder man bort immunsys-
temets attack mot GAD som finns 1 de insulinbildande
cellerna och skyddar dirmed cellerna frin det autoim-
muna angreppet.

— I vér forsta studie har 70 barn 1 aldrarna 10-18 ar delt-
agit. Ingen av barnen hade haft diabetes lingre dn ett och
ett halvt dr, fortsitter Johnny Ludvigsson.

Hilften av barnen fick
tvd sprutar med GAD
med en manads mellan-
rum. Den andra gruppen
fick ocksd tvé sprutor med
en minads mellanrum
men utan aktivt dmne 1
sprutan. En sa kallad
placebobehandling.

- De barn som fick
GAD 1 sina sprutor for-
lorade bara hilften s
mycket av sin insulin-
produktion  efter en
maltid jimfort med de
barn som fick placebo.
Och hittills har vi inte

Johnny Luduvigsson hoppas pa
Jortsatta goda resultat av tester
med GAD vaccin

R

<

ey T

Langerhansk i ¢ bukspottkirteln dir de insulin-
utsondrande betacellerna finns

sett ndgra barn som fatt biverkningar av vaccinationen.
Det ar fantastiskt, sdger Johnny Ludvigsson.
Barn som inte hade haft diabetes sa linge fick bist effekt av
vaccinationen bl.a. eftersom det da fanns fler insulinbil-
dande celler kvar att ridda.

- Vi ska nu pabérja tva storre studier ddr drygt 300 barn
1 Europa och drygt 300 barn 1 USA ska delta. Vi ska testa
GAD vaccinet pa barn som inte har haft diabetes mer dn 3
ménader, siger Johnny Ludvigsson.

Om denna unders6kning fir samma goda resultat som tidi-
gare blir GAD-vaccin ett likemedel f6r nyinsjuknade dia-
betesbarn, och 1 bista fall kanske barn som kommer tidigt
till diagnos kan gé 1 sd kallad remission, dvs klara sig utan
insulin. Och sen dr nista naturliga steg att testa 1 prevention-
sstudier om GAD vaccinering kan forebygga typ1 diabetes

om vaccineringen ges tillrickligt tidigt till riskindivider.

fenny Press
Frilansjournalist
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FAKTA - GAD

Enzymet GAD utgér den aktiva substansen 1 Diamyd, diabetesvaccinet som utvecklas av féretaget med samma namn.
Det uppticktes hos Link6pingsbarn 1 borjan av 1980-talet nir Johnny Ludvigsson, tillsammans med forskare 1
Képenhamn, undersokte plasma som blev Gver fran en blodseparation pa en grupp patienter. Da uppticktes ett anti-
gen som fanns hos barn med diabetes, men ej hos friska barn. Ndgra dr senare bekriftades att detta antigen var enzymet

glutaminsyredekarboxylas.

Kiilla: Corren.se

Psykologisk stress och diabetes hos barn

Empiriska resultat ger visst stod for att psykologisk
stress kan bidra till utvecklingen av Typ 1 diabetes
(T1D). I dagsliget finns betacellstresshypotesen och
immunbalanshypotesen som, var for sig eller tillsam-
mans, beskriver hur den biologiska kopplingen skulle

kunna se ut.

Empiriska resultat: Vi fann nio retrospektiva studier dir man
pévisade ett samband mellan psykologisk stress (frimst svira
livshindelser) tidigt 1 livet eller dret innan diagnos och
insjuknande 1 T1D, och en studie didr man inte sdg nagot
samband [1]. Risken for 6verrapportering av just stress finns
vid sjukdomsdebut och dirfor ger retrospektiva studier bara
visst stéd. Enligt vir kinnedom pégar ett fital prospektiva
studier runt om 1 virlden (TEDDY, DAISY och ABIS) dir
sambandet mellan stress och uppkomst av T1D studeras,
men dn s linge finns endast tvd publikationer som rap-
porterat koppling mellan psykologisk stress och diabetesre-
laterad autoimmunitet under de forsta levnadséren [2, 3].

Betacellstresshypotesen

Alla faktorer som 6kar behovet av insulin (t.ex. pubertet,
kraftig tillviixt, infektioner och psykologisk stress) gor att
de insulinproducerande betacellerna méste arbeta hirdare
(betacellstress) [4]. Betacellerna hos friska individer klarar
detta, producerar mer insulin och tillgodoser det hogre
behovet. Samtidigt frisitts emellertid ocksd andra antigen
exempelvis GAD (glutamic acid decarbolxylas) och IA-2
(tyrosinfosfatas).

Individer med genetisk disposition for autoimmunitet
kan komma att reagera mot dessa autoantigen och bilda
antikroppar. Ibland sker dven en cellmedierad autoimmun
reaktion. De redan hért stressade, ibland kanske “utmat-
tade” och eventuellt infekterade, betacellerna kan dirvid
skadas ytterligare och licka mer antigen. Pd sd vis kan en
ond cirkel komma igang som gradvis leder till betacelldod
och 1 virsta fall manifest diabetes.

14 Barnlikaren Nr.5/08

Hos individer med minskad insulinkinslighet, orsakad
av exempelvis 6vervikt, lg grad av fysisk aktivitet och/eller
stress, klarar inte betacellerna att tillgodose ett Gkat
insulinbehov och glukostoleransen stors. Detta kan leda
till Typ 2 diabetes, ibland med och ibland utan immunol-
ogisk stérning liknande den vid T1D. Typ 2 diabetes ér
dock, i varje fall dn si linge, ovanligt hos barn 1 Sverige.

Immunbalanshypotesen
De tvd huvudsakliga typerna av stresshormoner glukoko-
rtikoider (t.ex. kortisol) och katekolaminer (t.ex. adrena-
lin) paverkar bland annat balansen mellan pro-inflamma-
toriskt  (Thl) och anti-inflammatoriskt (Th2)
immunsvar. Stress kopplas ofta samman med en generell
nedreglering av immunsystemet, men nya rén tyder pa
mer komplexitet. Under vissa omstindigheter kan
stresshormoner frimja inflammation [5].

Immunologiska reaktioner som uppstir vid obalans 1
immunsystemet kan leda till ett pro-inflammatoriskt svar som

avdelningen for Pediatrik och Diabetes Research Centre,
Hilsouniversitetet © Linkoping. E-mail: annse@uimk.liu.se,

Johnny. Ludvigsson@lio.se|
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kan vara riktat mot olika antigen. Dirfor

Betacellstresshypotesen

Stress Immunbalanshypotesen

kan formodligen en immunologisk

obalans bidra till uppkomst av olika
gjukdomar (t.ex. cancer, allergier och 1 1

autoimmuna sjukdomar). Hos indi-

. . . T Insulinresistens W Insulinbehov Obalans i immunsystemet
vider som av olika skil (genetisk I I
predisposition, stord betacellfunktion, ) ) . )

Tiofakt h skad  risk T Insulin/C-peptidproduktion it T-regulatorisk funktion
miljofaktorer) har en okad ris 1 Glukos ? W thimhe

for TID, kan detta leda till en
felriktad reaktion mot betacellerna i1

Om sensitiserad av genetisk predisposition eller paverkan fran omgivningen

bukspottkorteln. L JL

Specifik reaktion mot autoantigen Immunologiskreaktion
Referenser: 0 Autoantikroppar & Autoimmunreaktion mot insulinproducerande betaceller
1. Sepa A, Ludvigsson J. Psychological stress \ T1D ,

and the risk of diabetes-related autoim-
munity - a review article. Journal of Schematisk illustration av betacellstresshypotesen och immunbalanshypotesen

NewroImmunoModulation. 2007:13:301-8.  (Hlustration: . Ludvigsson,M. Faresjo och 4. Sepa).
2. Sepa A, Wahlberg ¥, Vaarala O, Frodi A, Ludvigsson 7.

Psychological stress may induce diabetes-related autormmunity in 4. Ludvigsson J. Why diabetes incidence increases - A unifying theo-
infancy. Diabetes Care. 2005 Feb;28(2):290-5. ry. Ann N'Y Acad Sci. 2006;1079:374-82.

3. Sepa A, Frodi A, Ludvigsson J. Mothers' experiences of serious life 5. Elenkov IF. Newrohormonal-cytokine interactions: Implications
events increase the risk of diabetes-related autormmunity in their Sor inflammation, common human diseases and well-being.
children. Diabetes Care. 2005 oct;28(10):2394-9. Newrochemastry International. 2008;52:40-51.

TYP 2-DIABETES HOS BARN

I Sverige iir Typ 2 diabetes hos barn finnu relativt ovanligt, men livsstilsforindringar gor att antalet barn
som riskerar att drabbas av typ 2 diabetes kommer att 6ka. (Kdlla: Diabetolognytts néitversion 2006)

L BT

FAKTA:

® Under senare delen av 70-talet borjade man upptécka Typ 2 diabetes bland barn hos urbefolkningen i Kanada
och USA.

e Spridningen och forekomsten av Typ 2 diabetes dr universell.1990 var ca 3 procent av alla nya fall i viirlden av
diabetes hos barn och ungdom, av Typ 2. Idag har den siffran vuxit till 45 procent.

e Monstret av diabetes foljer de vuxnas monster dvs incidensen 6kar med okning av fetma och inaktivitet. Lander
med hog frekvens av Typ 2 diabetes hos vuxna har ocksa hog frekvens av sjukdomen hos barn.

e Aven i linder med lag incidens av Typ 2 diabetes har allt fler barn och ungdomar drabbats. I Japan 4r 80 procent
av alla nya fall av diabetes hos barn och tonaringar Typ 2. Incidensen av Typ 2 diabetes 6kade tiofalt i den tidigare
generationen medan incidensen av Typ 1 diabetes var oforindrad.

Ref: http://'www.nymedicin.com/news/2005/05/17/Fetma_bland barn orsakar diabetes.html
Killa: Journal of Pediatrics, 2005; 146: 693
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Autoantikroppar mot betaceller forutsiger
typ 1 diabetes -DiPiS - Diabetes Prediktion

1 Skane.

Typ 1 diabetes hos barn kan till viss del forutsigas
genom analys av autoantikroppar riktade mot
pankreas betaceller. I DiPiS f6ljs barn med irftlig
risk for diabetes, for att undersoka forloppet av den
autoimmuna processen och forsoka finna vilka fak-
torer som utléser sjukdomen. Forhoppningen ir att i
framtiden kunna férebygga diabetes.

For att utveckla typ 1 diabetes behdvs dels en drftlig risk
och dels utlésande och paskyndande faktorer 1 omgivnin-
gen. Innan sjukdomen bryter ut har en autoimmun
process pdgdtt mot betacellerna 1 bukspottkértelns
Langerhanska 6ar. Denna process kan pagd under manad-
er till ar och kan mitas genom analys av autoantikroppar
mot betacellerna. Eftersom 85-90 % av barn som insjuknar
1 typ 1 diabetes inte har ndgon nira slikting med sjuk-
domen, krivs populationsbaserade studier. I tidigare
studier av det autoimmuna forloppet, har frimst forsta-
gradssliktingar till typ 1 diabetespatienter undersokts.

Chromosome 6

Diabetes Prediktion i Skiane - en populationsbaserad
studie

Genom att undersoka drftlig risk, frimst baserad pd HLA-
genotyper, och autoantikroppar mot betaceller som ett
mitt pd en pdgiende autoimmuna process, kan sjukdomen
till viss del forutsigas. Diabetes Prediktion i Skéne - DiPiS
ar en populationsbaserad studie dir vi foljer barn med
arftlig risk for typ 1 diabetes. Malet med studien &r att
finna vilka faktorer som utldser eller paskyndar den
autoimmuna process som leder till typ 1 diabetes och hur
vil sjukdomen kan predikteras genom analys av HLA-
gener och autoantikroppar. Alla barn fodda 1 Skane sep-
tember 2000 t o m augusti 2004 har erbjudits deltaga.
Navelstringsblod frdn 6ver 35 000 barn har undersokts
och 22 000 forildrar limnade samtycke nir barnet var 2
ménader gammalt. Over 3 800 barn med 6kad irftlig risk
for sjukdomen f6ljs fran 2 drs dlder med drliga blodprov
och frigeformulidr. Autoantikroppar analyseras mot
insulin, GADG65 (glutaminsyredekarboxylas), IA-2 (islet

HLA class IT

HLA class ITT

HLA region 6p21.1-21.3

HLA class I

Genes encoding HLA class IT heterodimers,
involved in presentation of ‘exogenous’
antigens to T helper cells (CD4* T-cells).

Genes endoding
complement and
cytokines.

Genes encoding HLA class I heterodimers,
involved in presentation of ‘endogenous’
antigens to CD8* T-cells and virally infected
cells.

DP DQ DR \
of of ap

—HHH—

N

Genes involved in
antigen processing.

/

A

I_

_—— ©
O

Schematisk bild sver HLA-regionen pa kromosom 6 med HLA klass I, II och I1I generna och deras genprodukter.
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antigen-2, ett proteintyrosinfosfatas-liknande betacell-
sprotein) samt ZnT8 (en zink-transportor 1 betaceller).
Barn som utvecklar flera autoantikroppar foljs var 3:e
manad med blodprov och likarkontakt.

Lovande forsok att inducera immun tolerans med GAD
vaccin

Vad har dd barnen och forildrarna for nytta av att deltaga
1 DiPiS? Fér nirvarande finns inget sikert sitt att bromsa
eller att stoppa sjukdomsutvecklingen. Lovande forsok att
inducera immun tolerans med GADG65, s.k. “GAD vac-
cin” har utforts pa barn och vuxna med nyligen diagnos-
tiserad typ 1 diabetes. Denna behandling har dock dnnu
inte provats pd barn med bestiende autoantikroppar.
Fram till dess att sikra och fungerande medel finns att

stoppa den autoimmuna processen, fir vi noja oss med att
folja DiPiS barn med autoantikroppar. Aven detta kan vara
av godo for barn och forildrar. Genom att diagnostisera
diabetes 1 ett tidigt forlopp 6kar chansen for en ling peri-
od med ldgre behov av insulin och en mer ldttstyrd dia-
betes. Mer dn 50 % av barn som utvecklar diabetes fore 2
ars dlder har vid insjuknandet en ketoacidos, vilket kan
vara ett livshotande tillstind. Genom att informera foril-
drarna om den 6kade risken for diabetes och genom att
folja barn som utvecklar autoantikroppar kan insjuknan-
det 1 ketoacidos undvikas, vilket ir till godo for bade barn
och forilder liksom for samhillet 1 stort.

Helena Elding Larsson, Sten Ivarsson och Ake Lernmark

Jor DiPiS§ studiegrupp.

Ovriga barnliikare som medverkar i DiPiS: Cecilia Andersson, Malmé, Annelie Carlsson, Lund, Elisabeth Cederwall,
Angelholm, Maria Elfving, Lund, Karin Larsson, Kristianstad, Bengt Lindberg, Malmo, Bjérn Jonsson, Ystad, Jan
Neiderud, Helsingborg.

Hittills publicerade DiPiS-studier.

Larsson K, Elding-Larsson H, Cederwall E, Kockum K, Neiderud ¥, Sjiblad S, Lindberg B, Lernmark B, Cilio C,
Tvarsson SA, Lernmark A. Genetic and perinatal factors as risk for childhood type 1 diabetes. Diabetes Metab Res
Rev. 20:429-37, 2004. Review.

Lernmark B, Elding-Larsson H, Hansson G, Lindberg B, Lynch K, Sjoblad S; DiPiS Study Group. Parent responses
to participation in genetic screening for diabetes risk. Pediatr Diabetes. 5:174-81, 2004.

Larsson HE, Lynch K, Lernmark B, Nilsson A, Hansson G, Almgren P, Lernmark A, Ivarsson SA; DiPiS Study Group.
Diabetes-associated HLA genotypes affect birthweight in the general population. Diabetologia 48:1484-91, 2005.

Lernmark B, Lynch K, Lernmark A, DiPiS Study Group. Cord blood islet autoantibodies are related to stress in the
mother during pregnancy. Ann N'Y Acad Sci. 1079:345-9, 2006.

Larsson HE, Lynch K, Lernmark B, Hansson G, Lernmark A, ITvarsson SA, DiPiS Study Group. Relationship
between increased relative birthweight and infections during pregnancy in children with a high-risk diabetes

HLA genotype. Diabetologia 50:1161-9, 2007.

Lynch KF, Lernmark B, Merlo ¥, Cilio CM, Ivarsson SA, Lernmark 4; DiPiS Study Group. Cord blood islet autoan-
tibodies and seasonal association with the type 1 diabetes high-risk genotype. J Perinatol. 28:211-7, 2008.

Elding Larsson H, Hansson G, Carlsson A, Cederwall E, Jonsson B, Jonsson B, Larsson K, Lynch K, Neiderud 7,
Lernmark A, Ivarsson S4; for the DiPiS Study Group. Children developing type 1 diabetes before 6 years of age have
increased linear growth independent of HLA genotypes. Diabetologia. 2008 Ful 1. [Epub ahead of print]
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Ny teknik 1 diabetesbhehandling - Pumpar

och glukossensorer

Anvindandet av insulinpumpar pa barn- och ungdom-
sklinikerna har ¢kat snabbt i Sverige. Och bade
pumpar och sensorer for kontinuerlig glukosmiitning
(CGM) har blivit alltmer sofistikerade.

Anvindandet av insulinpumpar i Sverige

Antal anvindare (%) Ar
7.5% 1999
20% 2003
29% 2007

Redan tidigare kunde man variera basaldosen under olika
tider pd dygnet for att ex. mota det 6kade insulinbehovet
hos en tondring med gryningsfenomen. Yngre barn har ett
omvint gryningsfenomen med ett 6kat behov av basalin-
sulin timmarna fore midnatt och som ligst behov under de
tidiga morgontimmarna. Dagens insulinpumpar kan
berikna en insulindos efter mingden kolhydrater i en
méltid. Man kan faststilla den sk insulin:kolhydratkvoten

(hur manga gram kolhydrater som en enhet insulin tar

hand om) pa 3 olika sitt:

1) Dividera antalet enheter som givits till en maltid med
antalet gram kolhydrater som méiltiden innehéller.
Blodsockret ca 2 timmar efter maten bér vara inom 2-
3 mmol/ | fran virdet fore maten for att maltidsdosen
ska vara korrekt.

2) Dividera antalet enheter som givits till alla huvud-
méltider med den totala mingden kolhydrater i dessa
maltider

3) Den s.k. 500-regeln: dividera 500 med det totala
antalet enheter som givits per dygn (maéltidsdoser och
basinsulin). Detta dr en empirisk regel som validerats
hos vuxna (Davidson 2003) och barn (Enander 2007).

Pumpen kan programmeras

Efter att man programmerat pumpen med insulin:koly-
dratkvoten sé anger man antalet gram kolhydrater i malti-
den och pumpen riknar sedan ut ett forslag pd maltids-
dos. Pumpen kan naturligtvis inte veta om man ex. kom-
mer att motionera efter maten si man bér justera dosen pa
samma sitt som vanligt for motion och andra aktiviteter.
Pumpen kan dven programmeras med den s.k. korrek-
tionsfaktorn (hur manga mmol/l sinks plasmaglukos av en
enhet insulin). Denna riknas ut genom den s.k. 100-regeln
(som ocksd har validerats av ovannimnda forfattare)

18 Barnlikaren Nr.5/08

genom att dividera 100 med det totala antalet enheter som
givits per dygn (maltidsdoser och basinsulin). Man kan d&
mata in aktuellt plasmaglukos 1 pumpen och den ger ett
forslag pd hur mycket insulin som ska ges for att korrigera
ned till ett 1 forvig instillt mélvirde, ex. 6 mmol/l. Pumpen
har i minnet hur mycket insulin som nyligen har givits, och
drar av det insulin som finns “ombord”, dvs det insulin
som dnnu €j absorberats
frén det subkutana rum-
met. Férsoker man kor-
rigera ett hogt plas-
maglukos ndgon timme
efter en maéltidsdos, si
kommer pumpen
siledes att tala om att det
finns insulin kvar frin
foregaende maltid som
fortfarande kan forvin-

—~ ]
tas vara aktivt. P4 samma ~
sitt minskas den fores- :

lagna insulindosen till

en miltid om plas-
maglukos ir  under  Utvecklingen for ghikossensorer gér
malvirdet. framdt

ADA presenterade “vickarklocka”

Parallellt med utvecklingen av pumpar har sensorerna for
kontinuerlig glukosmitning (CGM) fitt en allt bittre algo-
ritm och dr nu 6ppna, dvs personen som anvinder sen-
sorn kan se sitt aktuella subkutana glukosvirde (real-time
mitning). CGM visar ett glukosvirde som har en s.k. lag-
time pd 5-10 minuter. Vid snabba forindringar eller vid
symtom pd hypoglykemi bor dirfor ett sedvanligt stick 1
fingret tas. CGM ir inte godkind for att berikna dos av
maltidsinsulin, utan bara som ett trendinstrument. Det
Innebir att man fir lira sig ett nytt sitt att tinka; istillet for
ett fital nigorlunda exakta plasmaglukosmitningar fir
man ett mycket strre antal mitningar med en viss for-
drgjning och en nigon storre felmarginal.

Den senaste generationen av CGM kan visa en kurva
over dygnets glukosvirden och visar med pilar om tren-
den ir stabil eller om glukosvirdet dr pa vig upp eller ner.
Man kan stilla in larmgrinser for hogt och ligt plas-
maglukos och pd vissa modeller kan man dven stilla in s.k.
“projected low”, dvs forvintad hypoglykemi om blod-
sockret fortsitter att sjunka. En fabrikant kan visa
glukoskurvan 1 pumpens display medan de andra anvin-
der separata monitorer. En nyhet som visades pd ADA

— O
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(American Diabetes Association) nu 1 juni var en
“vickarklocka”, dvs en separat display som kan placeras
pé forilderns nattduksbord dir man kan se bide aktuellt
glukosvirde, en kurva och trender. Den har ocksa ett larm
for laga eller hoga virden.

“Closed loop” kommer att finnas inom fem ir
Nista steg blir att koppla thop pumpen och sensorn till en
s.k. “closed loop”, dir pumpens insulindosering styrs av
sensorns subkutana glukosmiitning. Detta har gjorts bade
pa barn och vuxna (Steil 2004 och 2006) i experimentell
milj6 med hyilp av en laptop som riknar ut insulindoserna.
Eftersom det tar en stund for plasmaglukos att bérja stiga
efter att man pdbérjat en maltid, och det dessutom finns en
lag-time for den subkutana glukosmitningen, har man fatt
bist resultat genom att ge en del av méltidsdosen manuellt
pd traditionellt sitt nir man borjar dta. Det subkutana
glukosvirdet gar upp till drygt 10 mmol/l efter maltid men
gér sedan ner igen infor nista maltid och ér stabilt pa natten.
Pi ADA i dr visades 2 abstract didr man provat att
pumpen automatiskt stinger av sig 60-90 minuter vid laga
subkutana glukosvirden nattetid med utmirkt resultat.
Tekniken finns séledes hir for en artificiell pancreas och

det dr istillet utprovningen av denna som begrinsar nir vi
kan f3 tillgdng till den pd en bredare front utanfor studier.
Men det finns goda skiil till att kunna ge vira barn och ung-
domar ett optimistiskt budskap: “Inom 5 ar kommer vi
troligen att se de forsta systemen for closed loop 1 Sverige.
Forsok att hirda ut fram till dess med en god plas-
maglukoskontroll, sd har du din kropp 1 god form utan
lingtidskomplikationer nir den nya tekniken kommer.”

Ragnar Hands, Barnlikare,
Uddevalla Sjukhus. E-mail:
ragnar.hanas@uvgregion.se

N

office.nordic@ipsen.com

BES's
"Tillvaxtstipendium”

Barn Endokrinologiska Sallskapet, BES, utlyser ett utbildningsstipendium inom
omradet - Tillvaxtstérningar hos barn.

Andamal: Stipendiet vander sig till Dig som barnlékare i tiden runt att du blir fardig
specialist och dnskar fa hjalp att férkovra dig i barnendokrinologi. Stipendiet avser att
ge dig méjlighet att férdjupa dig i nagot amne som berdr tillvaxtfragor.

For information och ansékan om BES'S "Tillvaxtstipendium” kontakta

Ansokningarna skall var BES tillhanda senast den 20 oktober.

Sponsor: Institut Produits Synthese (IPSEN) AB
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Siri fick diagnosen typ 1-diabetes som spiadbarn

Vid en rutinkontroll pi BVC konstaterades vikt-
nedgang. Tva dagar senare lag Siri, da sju manader, pa
BIVA svart uttorkad och niira hyperglykemiskt koma. I
dag dr hon nio r och har Lirt sig att leva med diagnosen
typ 1-diabetes.

-Istillet for forvintad
viktuppgang pad ungefir
ett halvt kilo, hade hon
minskat detsamma 1 vikt.
Jag och BVC-skéterskan
kom Overens om ett
aterbesok efter ett par
veckor, berittar Emma
Premfors, Siris mamma.

Dagen efter var Siri
trott och hade dilig
aptit. Hennes storasys-

Sire dr idag en pigg och glad

S ter uppmirksammade
nwoaring.
£ att hon luktade annor-

Foto: Privat lunda. Samma eftermid-

dag kriktes Siri och ville inte ita, didremot drack hon
stora mingder. Vid midnatt upptickte Emma till sin
forskrickelse att Sirt andades tungt och att det stundtals
var svart att fa kontakt med henne. Pd barnakutmottagnin-
gen pd Astrid Lindgrens Barnsjukhus fick de snabbt hyilp
men liget var kritiskt. Emma minns tumultet och sin egen
kinsla av maktloshet.

-De la Siri pa en brits, dir 1ag hon alldeles stilla och bara

flimtade. Rummet var fullt av personal som ropade it
varandra medan det togs prover och ordnades med dropp.
Men vid det hir laget var Siri s uttorkad att det inte gick
att fi in ndgon kanyl. Hon forflyttades till BIVA ddr man
satte en ndl via benmirgen pd henne. Nagon lyckades
ocksa dock till slut fista en kanyl 1 en liten ven 1 Siris
panna. Genom dessa tva ingangar fick hon vitska och
insulin.
Siri fick stanna 1 tvd dygn pa BIVA. Férildrarna triffade en
diabeteslikare som informerade om deras dotters sjukdom
och den fortsatta behandlingen. De fick dven mojlighet att
komma i kontakt med en kurator. Efter dagarna pa BIVA fly-
ttades familjen upp till en avdelning, dir de blev kvar 1 tvd
veckor for att fortsitta lira sig skota Siris sjukdom.

20 Barnléikaren Nr.5/08

Familjen Premfors med Siri lingst fram till higer med den bl

pumpodskan synlig

Foto: Privat

Hur ser vardagen ut idag?

-Vi brukar ta 5-6 blodprov per dag. Kinningar har hon
dock flera ganger 1 veckan, periodvis flera per dag.
Blodsockervirdet ligger ofta Gver 20 och stundtals dven
runt 25. Visst dr det jobbigt ibland men pé det hela gir
det ritt bra. Vi aldrig behovt dka in akut pd grund av lagt
blodsocker eller ketoner sedan den déir hemska dagen for
nio dr sedan. Siri vixer och utvecklas och dr idag en pigg

och glad tej.

Margareta Munkert Karnros

Familjen Premfors:

Emma Nordvik Premfors, hilsoskyddsinspektor, 43 &r
Mats Premfors, kvalitetsingenjor, 39 ar

Storasyster Alida, 12 ar

Sir1, 9 &r



BKN_108_5-text.gxd 9/10/08 12:09 AM Page 21

—¢—

TEMA: DIABETESILEVA MED BARN OO0 0000000000000 OOCEOOCEOEOEOGOEONOEOO®OO® OO

Behandling med insulinpump:

“Vi behover inte planera lika mycket lingre”

Det stora dilemmat ir att forsoka halla blodsockret pa
en rimlig niva, tycker mamma Emma Premfors.
Beslutet att lata Siri behandlas med insulinpump har
underliittat vardagen och forildrarna behéver inte Lin-
gre injicera insulin flera ganger per dag,.

Anvindningen av insulinpumpar kar

Viaren 2006 byttes Siris insulinpenna ut mot insulin-
pumpen Medtronic Minimed. Denna bir hon stindigt
med sig 1 en midjeviska pd magen. Fran pumpen gir en
slang till en kanyl, vilken sitter fist med ett plaster i under-
hudsfettet pd magen. Insulinpumpen avger kontinuerligt
insulin i doser som ska motsvara kroppens basbehov. Vid
miltid stills pumpen in sd att den doserar extra mycket

insulin. Denna mingd ska motsvara den som beriknas
vara blodsockerhgjningen av maltiden. Vid hégt blod-
socker tar man en “korrektionsbolus” for att sinka virdet.

Vilka fordelar upplever ni att insulinpumpen har, jim-
fort med insulinpennan?

-Fordelen jamfort med “pennan” dr att vi slipper sex stick
per dag. Basinsulinet gar att justera over dygnet, vilket gor
att vi inte behover ge Siri en massa lingsamma kolhydrater
innan liggdags si att hon klarar natten bra. Overhuvud-
taget behover vi inte planera Siris mat och mattider lika
mycket lingre. Nackdelen med “pennan” var bland annat
att den minsta dosen vi kunde ge var en enhet, vilket for
Siris del sidnker blodsockret med ca 10 mmol. Detta
gjorde att vi inte kunde ge en korrektionsdos utan att sam-
tidigt ge ndgot att dta, forutsatt att inte blodsockret var
vildigt hogt. En annan nackdel med pennan var att vi bara
kunde reglera dosen pd hela och halva enheter, vilket 1
Siris fall var for mycket. Ofta dr 1,5 enheter for lite, men 2
enheter for mycket. Med insulinpumpen kan vi ge 1,6, 1,7
eller 1,8 osv.

Har ni upptickt nigra nackdelar med pumpen?

-Siri kan tycka att den dr 1 viigen eftersom hon har den pa
sig stindigt. Var tredje dag ska infusionssetet bytas, vilket
Siri tycker dr obehagligt eftersom det kan gora ont ibland.
Det blir dven fula mirken pd magen efter nélen.

Margareta Munkert Karnros

Nyheter om diabetesforskning

diabetesportalen.se ir en hemsida fran
Lunds universitets Diabetescentrum.

diabetesportalen.se vander sig till alla
som ar intresserade av diabetesforskning.

Tonvikten ligger pa populdrvetenskapliga
artiklar fran forskningsfronten och fordjup-
ningsartiklar om de mangfacetterade

diabetessjukdomarna.

« Du kan prenumerera
pa nyheter.

+ Du kan fraga om
diabetesforskning.

L
DC

LUNDS UNVERSTETS
DIABETESCENTRUM

Vélkommen till diabetesportalen.se
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Vardvalsreformen kommer sannolikt att ge 6kad

mojlighet for barnlikare att etablera sig 1
primirvarden. Ska barnlikare bli alla barns likare?

“Fram tl sjukronorsreformen i borjan av 1970-talet var ett
flertal privatpraktiserande barnlikare verksamma @ de storre
stiderna. Fordldrarna  barnfamiljerna hyste stort fortroende
Jor dessa likare som de néstan stindigt kunde vinda sig till
[for att fa kjalp da de kénde oro for sjukliga symptom hos deras
barn. Om sd ansdgs behivligt gjorde de hembesik.

De hade ett nira samarbete med den lokala sjukhusodrden
och foljde sina patienter dd de var v behov av sjukhusvdrd.
Tillsammans med kompetenta barnsjukskiterskor filjde de
barnens utveckling pa barnavdrdscentraler och inom skol-
hélsovdarden. I och med att organisationen for den oppna
vdrden helt forindrades pa 1970-talet, samt att landstingen
néstan helt kom att svara ocksa fir oppen sjukvird,
forsvann de privatpraktiserande barnlikarna. Flera av dem
blev istillet landstingsanstillda.

I de da vilmotiverade planerna pd att bygga ut en
primdrvdard som skulle vara tillginglig for alla fick ideolo-
gin om familjelikaren fritt spelrum. Detta innebar att en
och samma likare @ forsta hand skulle ta hand om alla
mdnniskors hilso- och sjukvdrd, oavsett om det rorde sig om
spdda barn eller ett geriatriskt klientel. Patienter i behov av
specialvard skulle dock kunna remitteras till lamplig
specialust.

Tellimpningen av denna organisation har lett till kaos for
barns hélso- och sjukvdrd. Ett patagligt tecken pa detta dr att
vantrummen pa sjukhusens akutenheter dr fyllda av barn-
Jamiljer. Det dr inte ovanligt att svdrt sjuka barn dar far
vinta i timmar pa att bli omhéindertagna.”

Rolf Zetterstrim

Geir Tangen, specialist i barn- och ungdomsmedicin och
allminmedicin, Amadeuskliniken, Halmstad:

- Negj, inte alla barns likare
men for de barn som behover
specialister. Fler barnspecialis-
ter till primédrvarden!! For bar-
net och familjen, for barnet
med kronisk sjukdom och de
pé remiss frin forsta virdked-
jan av allminlikare, for ckad
5 kommunikation, kunskap och

A/ | tillgiinglighet mellan generalis-
J ,’/ ten och specialisten, fér avlast-
ning av slutenvirdens Sppen-
virdsmottagning som ges maj-
lighet att fokusera pa barn med
behov av spetskompetens.
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Mariann Grufman, primirvirdschef fér barn- och ung-
domsmedicin, Goteborg:

- Av resursskil dr det inte
realistiskt att inom en over-
skadlig tid kunna erbjuda
barnldkare till alla barn. Jag
tycker inte heller att det dr
onskvirt. Inte desto mindre
behdver barnperspektivet fa en
mycket storre betydelse 1 var-
den, liksom inom andra omra-
den 1 samhillet. Hir har barn-
och ungdomslikarna en viktig

uppgift.

Irene Jakobsson, docent, divisionschef Barn- och ung-
domssjukhuset i Lund:

- Att barnlikare ges storre
mojligheter att etablera sig 1
primdrvarden tycker jag kinns
ytterst visentligt. Jag menar att
vi tillsammans med specialis-
terna 1 allmidnmedicin skulle
kunna forbittra for barnen pé
minga olika sitt. Diremot
tycker jag inte att barnlikare
ska ha hand om alla barn. Jag : :
tror mera pd ett utdkat samarbete mellan barnsjukvird och
primirvird genom att man arbetar nirmre varandra.

Rolf Zetterstrom, professor i barnmedicin, Stockholm:

- De forhdllanden som nu
rider 1 barnsjukvirden madste
indras med det snaraste.
Antalet barnlikare som arbetar
1 oppenvard méste okas. De
bor samarbeta med &vrig
oppenvird och da frimst med
allminlikarna, men ocksé med
den lokala barnkliniken. Vissa
forhallanden 1 USA boér hir
kunna tillimpas. Eftersom det
inte dr realistiskt att planera att
samtliga barn 1 virt land ska ha tillging till en barnlikare
inom primirvirden dr det angelidget att atminstone en del av
de blivande allminlikarna fir en forbdttrad utbildning
rorande hilso- och sjukvird hos barn med inrikting mot
Sppenvard. Forhallandena i Schweiz kan 1 detta avseende std
som en forebild.

— O
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Lids: Tema Arbete vs Privatliv, Barnlikaren nr 6/2007 (www.blf.net)

Orvar Finnstrom: Lat barnen komma tidigt!

Allt fler familjer viljer att foda barn sent vilket ocksd uppmiirk-
sammats 1 massmedia. Medelaldern for forstfoderskor nirmar
sig 30 och1delar av Stockholms innerstad ligger den betydligt
hogre. Kanske édr det inte s bland just barnlikare. Jag kinner
inte till ndgra siffror for just dem. Men bland akademiker 1
allminhet dr det en klar tendens att vilja forskjuta barnafédan-
det. Det dr mycket
som skall hinnas
med innan det dr
aktuellt med barn.
Forst skall man resa i
virlden, sen utbilda
sig, sen gora karriir.
Diirefter kan det vara
aktuellt att “skaffa”
barn som det heter.
Ar detta bra? Jag
tror inte det av flera
skal.

Socialt: ju yngre
man ir desto mer
ork har man, iven
for smdbarn, en

kommentar till
1 Svd :s Briinnpunkt 19/5, 2008 framhill tidigare artiklar i
professor och barnmorska Ulla Barnlikaren om

Waldenstrom att det finns stora risker i

att vinta for linge med familjebildningen arbete vs privatliv

och smdbarnsfamil-
jernas stressiga situation. Nir vil specialistexamen dr avk-
larad vintar fér dem som tinkt sig en sjukhuskarriir arbete
som specialistlikare/verlidkare. Det innebir knappast mindre
arbete, tvirtom kommer nya uppgifter som medicinskt led-
ningsansvar inklusive utvecklingsarbete, krav pa handledning
och inte minst deltagande 1 bakjour. Bakjouren kan visserligen
oftast forliggas till hemmet, men & andra sidan kommer jour-
passen betydligt titare dn fér primérjouren. Jag tror att de fles-
ta som varit med ett antal dren 1 verksamheten, det giller dven
barnlikare, inser att arbetsvolymen blir storre ju fler &r man
arbetat. I praktiken blir det sa att de dldre kollegerna far ta ett
storre ansvar dn smébarnskollegerna for att verksamheten skall
fungera. Det ligger ingen kritik 1 detta pastiende, bara ett kon-
staterande av fakta. Jag vet forstis, dven av egen erfarenhet dven
om den ligger ganska lingt tillbaka 1 tiden, att det inte ir sa litt
att kombinera forildraskap med ett krdvande arbete.
Medicinskt: fertiliteten hos kvinnor borjar avta redan 1 27-28
ars aldern for att sen minska kraftigt efter 35 ar, for min lite
senare. Kunskapen om detta 4r kanske god hos blivande barn-

likare men ir det definitivt inte hos kvinnliga studenter eller
akademiker 1 gemen. En enkitstudie bland kvinnliga studenter 1
Uppsala visade att de flesta ville ha 2-3 barn, det forsta vid 29 &rs
dlder och det sista vid 35, nir fertiliteten siledes redan avtagit
kraftigt (1). Bade kvinnor och min intervjuades angiende kun-
skaper om fertilitet 1 annan studie som riktade sig till dem som
redan hade en examen (postgraduate students). Manga av dessa
overskattade chanserna att fi barn efter 35 och hilften av alla till-
fragade hade alltfor optimistisk syn pa chansen att bli gravid med
IVF (2). Riskerna for komplikationer inklusive kromosomala
avvikelser 6kar med 6kande dlder bide for modrar och fider.

I Sverige dr chansen att féda ett levande barn efter IVF c:a

35%, siledes relativt begrinsad trots stora tekniska framsteg.
Aven om det gir bra vid de flesta IVF graviditeter sa ir inda
riskerna for sdvil mor som barn nidgot kade jimfort med
spontan graviditet och detta forklaras inte bara av den ckade
andelen flerbérder (3, 4).
Alltsd: vinta inte for linge med barnalstrandet! Béde sociala
och inte minst medicinska skil, talar mot vintan. Sen har det
sina fordelar att vara nagorlunda pigg och rask och med
ndgorlunda krafter nir barnen dr vuxna och flyttar hemifran!
Vill ni ha glidje av mor- eller farférildrarna bor nog dessa
inte vara alltfor gamla.

Referenser:

1. Skoog Svanberg A, Lampic C, Karlstrom PO, Tydén T. Attitudes
toward parenthood and awareness of fertility among postgradu-
ate students in Sweden. Genet Med 2006; 3: 187.95.

2. Tydén T, Svanberg AS, Karlstrom PO, Lihoff L. Female unvver-
sity students” attitudes to future motherhood and their under-
standing about fertility. Eur J Cotracept Reprod Health Care
2006; 11: 181-9.
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uppfolining av modrar och barn. Léikartidningen 2006; 103: 2301-5.

4. Nygren KG, Finnstrom O,
Killéen B, Otterblad Olausson
P. Acta review: Population
based studies of outcome after in
witro fertilisation. Acta Obstet
Gynecol 2007: 86: 774-82

Orvar Finnstrim, pensionerad
professor/iverlikare, Barn-och
ungdomskliniken,
Universitetssjukhuset, Linkiping.
E-post: orvar.finnstrom@lio.se

Vill du skriva ett inligg till debattsidan? Skriv kortfattat (max 500 ord, 5 referenser) och skicka till:

margareta.munkert@actapaediatrica.se
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Typ 1 diabetes hos barn-riskfaktorer och prediktion

Typ 1 diabetes okar och drabbar allt yngre barn.
Fortfarande ir det oklart varfor ett barn drabbas av
sjukdomen och varfor incidensen okar. Genom att
undersoka gener och antikroppsmarkérer gar det till
viss del att férutsiga vilka barn som kommer att insjuk-
nai typ 1 diabetes.

Typ 1 diabetes dr en av de vanligaste kroniska autoimmu-
na sjukdomarna hos barn. Sjukdomen kriver livsling
insulinbehandling och medfér enorma péfrestningar i
vardagslivet for barnet och familjen.

For att ett barn skall utveckla typ 1 diabetes behovs dels
genetisk kinslighet och dels utlésande och paskyndande
faktorer 1 omgivningen. Innan sjukdomen bryter ut pagar
en obemirkt autoimmun process, da det egna immun-
forsvaret bryter ner de insulinproducerande betacellerna.
Vilken eller vilka omgivningsfaktorer som utléser och
péskyndar denna process ir fortfarande oklart.

Genom att underséka genetisk kinslighet och mita
antikroppsmarkérer som ett matt pd den pagiende
autoimmuna processen, kan sjukdomen till viss del forut-
sdgas. I DiPiS - Diabetes Prediktion 1 Skine — undersoker
vi omgivningsfaktorer av betydelse for typ 1 diabetes och
foljer barn med 6kad risk for sjukdomen. Alla barn fédda
1 Skane september 2000 tom augusti 2004 har erbjudits
deltaga. Over 35000 barn har undersokts for genetisk risk
for typ 1 diabetes. 3860 barn med okad risk for sjuk-
domen f6ljs frdn 2 drs dlder.

Nya fynd kan forklara samband mellan fodelsevikt och
okad risk for Typ 1 Diabetes
Hog fodelsevikt har tidigare rapporterats oka risken for
typ 1 diabetes. Vi har 1 DiPiS funnit samband mellan
HLA-gener, svarande for huvuddelen av den genetiska
risken for sjukdomen, infektioner under graviditeten och
fodelsevikt hos barnet. Barn med HLA-gener med 6kad
risk for typ 1 diabetes och dir mamman rapporterat feber,
diarré eller krikningar under graviditeten har en 6kad risk
for hog fodelsevikt. Hur HLA-gener och infektioner under
graviditeten paverkar fodelsevikten dr oklart. HLA-gener-
na kodar fér proteinkomplex som “presenterar” antigen
for immunforsvaret, resulterande 1 en immunreaktion. Om
en kvinna fir en infektion under graviditeten kan hennes
HLA-genotyp ha betydelse for hur kraftigt immun-
forsvaret bekdmpar infektionen. Detta kan mgjligen péver-
ka fostrets tillviixt.

Sambanden mellan HLA-gener, infektioner under
graviditet och fodelsevikt dr nya fynd som kan forklara

24 Barnlikaren Nr.5/08

att hog fodelse-
vikt rapporter-
ats oka risken
for typ 1 dia-
betes. En okad
fodelsevikt kan
vara sekundir
till dessa sam-
band, och inte 1
sig en riskfaktor.
Vi har ocksé

undersokt till- Sjukskiterskan Gertie Hansson (arbetar med
vixten hos de DiPiSoch TEDDY) tillsammans med ett

58 barn, fodda barn som ingdr ¢ studien.
under screeningen 1 DiPiS, som insjuknat i diabetes.
Barnens tillvixt de forsta 18 ménaderna jimfordes med

matchade kontroller, varav 1/3 dven var matchade for
HLA-genotyp. Vi fann att barn som senare utvecklar dia-
betes hade okad lingdtillvixt, oberoende av HLA-genotyp.

En av flera pagiende studier
Barn som utvecklade diabetes hade didremot inte okat
BMI. En orsak till den 6kade lingdtillvixten kan vara ett
hogre intag av energl. Detta skulle kunna stressa beta-
cellerna och trigga igdng den autoimmuna reaktion som
leder till diabetes. En alternativ hypotes ér att barn med en
pédgdende autoimmun process har en dndrad dmnesomsiit-
tning, som leder till 6kad tillvixt. Den okade tillvixten dr
dd sekundir till den
autolmmuna processen.
DiPiS dr en av flera
pagdende studier dir
barn med hég risk for
diabetes foljs fran fod-
seln. Stora, populations-
baserade studier behovs
for att ta reda pd hur den
autolmmuna processen
fortgar och vilka omgivn-
ingsfaktorer som triggar
1gang och paskyndar den
autolmmuna processen.
De ovan beskrivna fyn-
den 1 DiPiS idr endast

Helena E Larsson, Barnlikare,
" Barn- och Ungdomscentrum
sma pusselbitar, men kan  gMA4S, Malme.

bidraga till 6kad kunskap ~ E-maal:

om riskfaktorer och sjuk- Helena.Larsson@med.lu.se

domsférlopp. Foto: Astrid Leide
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Redaktor: Carl Lindgren

Barnreumatologi

Hagelberg S, Andersson-Gdre B, Fasth A, Mansson B och Enman Y (red.)
224 sidor, Studentlitteratur 2007, ISBN: 9789144033884

- Barn med reumatisk sjukdom
beskriver ofta en krokig vig 1
hilso- och sjukvérden till klinisk
misstanke, diagnos och optimal
behandling. Barnreumatolog:
under redaktion av Stefan
Hagelberg, Boel Andersson-

ANDERS FASTH Gire, Anders Fasth, Bengt

| BENGT MANSSON |
YVONKE ENMAN

, - Ménsson och Yvonne Enman
] | kommer sikert att hjilpa minga
a | barn att £ en enklare och kortare
vig till bra vard. Den idr efter-
lingtad sedan det betydligt mindre virdprogrammet
“Juvenil kronisk artrit” som gavs ut av arbetsgruppen for
barnreumatologi 1992 blivit férildrat.

" BARN-
‘ REUMATOLOGI

REDAKTORER
STEFAN HAGELRERG

Riktar sig till bred malgrupp

Det dr ambiti6st att vinda sig till en sa bred malgrupp, frin
specialister av olika slag till patienter och deras anhéoriga.
Man definierar dven enkla begrepp som prevalens och
incidens och anvinder ett sprikbruk som kan f6rstas av en
bred lisarskara. Boken ger en utmirkt éversikt av sivil de
vanliga formerna av JIA som ovanliga tillstind i kapitel om
inflammatoriska systemsjukdomar, periodiska febrar, sys-
temiska vaskuliter och komplikationer som till exempel
makrofagaktiverande syndrom. Avsnittet om basal under-
sokningsteknik 1 olika aldrar, bokens checklistor och illus-
trationer dr féredomligt utformade.

“Anekdotiska rapporter och lekmannatro”

Det dr bra att boken kompletteras med behandlingsriktlin-
jer publicerade under BLF:s hemsida vilket ger mojlighet
till kontinuerlig uppdatering. Ett radikalare grepp hade
varit att enbart hinvisa till nitdokumentet eftersom behan-

dlingen utvecklas snabbt. Det finns redan skillnader mellan
bok och nitdokument angdende till exempel folattillskott
vid metotrexatbehandling. Vi far veta att “anekdotiska rap-
porter och lekmannatro” dr orsaker till att man undviker
MPR-vaccination till efter 2 drs medicin- och symptomfri-
het samtidigt som barnhilsovarden foresprakar tidigare-
lagd MPR-vaccination till 9 ménaders dlder vid resor 1
Europa pa grund av den 6kade smittférekomsten.

Goda incitament till samarbete i team

Smirta, funktionsnedsittning, utanforskap vid kronisk
sjukdom och de speciella forutsittningarna under ung-
domsaren belyses kortfattat frin olika yrkes- och patient-
perspektiv. Det ges ménga goda incitament till samarbete 1
team, ndgot som vi gor alldeles for litet. De utmirkta kun-
skaper man har utvecklat inom ungdomsmedicin borde
utnyttjas mycket mer, inte bara inom barnreumatologin!
Smirthantering ér speciell vid reumatiska sjukdomar.
Tyvirr kdnns smirtkapitlet inte anknutet till bokens tema.
Det ger en allmin oversikt om barn och smirta pa endast
fem och en halv sida. En allmin 6versikt om barn och smiir-
ta kriver storre utrymme och det finns bra svensksprikig
litteratur 1 dmnet for savil patienter som profession.

Jag tror att den hir boken kommer att gora stor nytta
och ge barnen bittre tidigdiagnostik, behandling och
uppfoljning. Samarbetet 1 “vixelvirden” mellan olika
nivder fir en stabilare grund. Djupdykningar i genetik och
immunologi vicker fantasi och nyfikenhet - en sidan hir
bok kommer sikert att underlitta rekryteringen av nista
generation barnreumatologer!

Ake Stenberg, Overliikare
Lapplands Barnklinik Gallivare-Kiruna
ake.stenberg@nll.se

Avhandlingar Barnmedicin

Disputera? Glom inte att anmiila detta till Barnlikaren

Barbro Hedin Skogman: Neuroborrelios in childhood: Clinical, immunological and diagnostic aspects. Berzeliussalen,
Campus US, Linkoping (23 maj, 2008). Huvudhandledare: Pia Forsberg, professor i infektionsmedicin i Linkoping.
Opponent var docent Birger Trollfors, Géteborgs universitet.

Audur Heida Gudjénsdéttir: Clinical and genetical aspects of Celiac Disease. Drottning Silvias Barn- och
Ungdomssjukhus, Sahlgrenska/Ostra, Goteborg(12 juni, 2008). Opponent var docent Bo Lindquist, Likarhuset
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Triage pa akutmottagningen - Nytt vin 1 gamla liglar

Arbetssiittet triage har snabbt vunnit insteg och popu-
laritet inte bara inom systemutveckling utan iven inom
sjukvarden, inklusive vid de stora akutmottagningarna
for barn, som ett effektivt sitt att snabbt prioritera dem
som ir i storst behov av omhiindertagande. “Barnet far
ritt vard i ritt tid. De svart sjuka far hjilp snabbare in
de mindre sjuka”, siger till exempel Per Sandstedt,
verksamhetschef for Sachsska Barnsjukhuset pa
Sodersjukhusets webbsida 30 november 2006 (1).

Begreppet triage har sitt ursprung 1 det franska verbet #rier,
som kan Oversittas som “sortera” eller “vilja ut”.
Ursprungligen dr detta en term fran den militira virlden och
har som sin upphovsman den franske filtkirurgen
Dominique-Jean Larrey (1766-1842). Denne hade 1 samband
med de minga filtslagen mellan dren 1805 - 1815 att utfora
den sannolikt otacksamma uppgiften att sortera och prioritera
de soldater i Napoleons armé som var skadade av fiendens eld-
givning (2). Att prioriteringen grundades pd angeligenhets-
grad och inte tog hinsyn till patientens rang eller bord dr han
noga med att papeka 1 sina memoarer dir han skriver: “On
commencera towjours par les plus dangereusement blessés, sans
doard aux rangs et aux distinctions” (3).

Tydligast blir alltsd behovet av triage nér ett behov 6ver-
stiger en kapacitet eller tillging. P4 1960-talet blev
behovet av triage en realitet i samband med utvecklingen
av dialysapparater for njursjuka. Samma problemstillning
finner vi idag exempelvis inom transplantationskirurgin.

¥ o AL

de en och en i sinder inkallas och blifva examinerade af
en studerande. Allt efter sjukdomens storre eller mindre
svdrighet att behandla, utdelas héirefter patienter dt
mer eller mindre forsighommen praktikant. De yngsta
praktikanterna bekomma sdlunda t.ex. skabb, frossor
och enkla rhewmatismer, da de mera forsighomna far
Jebrar och de ildsta vanligen barnsjukdomar”

Det kan vara virt att
notera att Magnus Huss inte
bara dgnade sitt profes-
sionella liv &t att bekidmpa
det utbredda alkoholmiss-
bruket. Han hade dessforin-
nan (1854) paborjat ett
dtagande som barnlikare
genom att anta en tjinst som
forste ldkare vid Kron-
prinsessan  Lovisas vdr-
danstalt for sjuka barn,  iagnus Huss (1807 - 1890)
innan han 1860 valdes till
inspektor for Karolinska Institutet. Kanske fann han utman-

ing 1 att just sjuka barn sorterades till dem som ansdgs mest
generellt komptenta under den tid dd pediatriken inte var en
avgrinsad specialitet 1 egentlig bemirkelse.

Inget verksamhetsfilt inom medicinen ér sd brett, diver-
sifierat och utmanande som barnmedicin. Detta vittnar
redan Huss om 1 resebrevet frin Halle. Av alla
patienter valdes barnen ut att bedémas
av dldsta - och underforstétt de “mest for-
sigkomna” - av datidens praktikanter.
Efter en tréttande nattjour, med ett gna-
gande tvivel om riktigheten 1 fattade
beslut, kan det kanske vara trosterikt att
bli pdmind om att férmagan att tolka bar-
nens symtomatologi redan 1 borjan av
1800-talet ansdgs tillhora det allra
svaraste.

Larrey opérant sur le champ de bataille. Mélning av Charles-Louis Muller, Académie  Carl Lindgren, barnlikare

Nationale de Médecine, Paris

Att systematisk triage pé sjukhus inte dr ndgon ny foreteelse
for att kvalitetssikra virden utan har forekommit sedan 1830-
talet vittnar vér kollega Magnus Huss (1807 - 1890) om (4).
I ett av de brev han skrev under sin europeiska studieresa
1837-39 vid ett besok i staden Halle noterar han att:

“Stadens fattige sjuke infinna sig en gifven timme
hvarje dag pd kliniska mottagningsrummet, hvarifran
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carl.lindgren@actapaediatrica.se
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Magnus Huss europeiska studieresa 1837-39”, Lychnos 1944-45:162-3
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Lang vig fran skiss till firdig skulptur

Patrik Svenssons skulptur “Kompetensutveckling” stimplades snabbt som samhiillskritisk nir den stilldes uti véras.

Hans egen grundidé stimmer inte helt 6verens med den tolkningen.

Patrik Svensson anvinder sin erfarenhet av arbete bland barn med

psykosociala problem ¢ konsten

Foto: Margareta Munkert Karnros

Dérren till Patrik Svenssons ateljé dr last for en tid
framover. Hir inne finns konstverk som bokstavligen
mdste héllas instingda ett par veckor innan de kan betrak-
tas som firdiga.

Med denna lite annorlunda procedur avslutades dven
arbetet med skulpturen “Kompetensutveckling”, vilken
visades pa Liljevalchs Varsalong 1 Stockholm
1 ar. Verket forestiller en drygt en meter ling fyra- eller
feméring som utdelar en vilriktad karatespark mot nagon,
nagot eller ut 1 tomma intet. Mdnga var de besokare, som
stannade till en extra ging for att begrunda den.

Inspiration fran graffiti och dataspel

Kritikerna var inte sena med att stimpla verket som ett svart
samhillskritiskt uttryck for vildets spridning allt ligre ner 1
aldrarna. Patrik haller
bara delvis med om detta.

- Mitt eget motiv var
enklare dn sd. Jag ville
gora ett objekt som skap-
ade ett sorts habegir,
ett verk man omedelbart
fattar tycke for, trots den
vildsamma handlingen,
sdger han med sjilv-
klarhet 1 rosten. Han
funderar ett 6gonblick
och fortsitter sedan:

- Inspirationen har jag
himtat fran graffiti och
dataspel, dessutom var
den firdig lingt innan
misshandelstragedin pa
Kungsholmen. Men jag

En reflektion dver vdldets sprid-
ning allt ldgre ner i dldrarna?
“Kompetensutveckling” 90 X 90
X 25 cm.

Foto: Patrik Svensson

dr medveten om att den fick en ny innebérd dn vad den hade
fran borjan nir den vil var installerad 1 utstéllningshallen.

Barnens historier blev skisser
Aven om “Kompetensutveckling” inte ursprungligen
uttrycker det mdnga vill tolka in i den, har den ind en
koppling till barn och vald. Patrik Svensson har arbetat i
ménga dr med barn med psykosociala problem. Barnens
samtal mellan varandra om forbjudna tilltag de hade
bakom sig, var linge en del av hans vardagsmiljo. Och
ibland, vil hemma vid kéksbordet pé kvillen, blev deras
historier till blyertsskisser. Nagra av dessa blev sedan
underlag till skulpturer som just “Kompetensutveckling”.
-Det dr omgjligt, dven for ndgon med ling erfarenhet av
arbete med missanpassade barn och ungdomar, att forstd
alla deras destruktiva handlingar. Ett forsok till detta var
att fista det pd papper, forklarar han.

Penslar med plastmassa
Vigen frin skiss till firdig skulptur dr dock ling och
“Kompetensutveckling” idr inget undantag. Patrik berittar
om de tidskrivande anstringningarna att finna klider i fleece-
tyg 1 ritt barnstorlek, att bygga skelettet av trd som formar
rorelsen och slutligen att ligga “finishen”, d v s dra pa sig
skyddskldder och pensla hela verket med plastmassa. Efter
detta aterstdr vintan pa att skulpturen, instingd inne 1 ateljén
1dngorna frdn den stelnande massan, uppndr férvintat resultat.
De firdiga skulpturerna har samma stabilitet som materialet 1
vanliga fritidsbatar. De ér stenhdrda och tdl vider och vind.

Patrik Svensson vixte upp med en pappa som var
jazzmusiker samt verksam inom reklambranschen. Men
inspirationen att skapa hdmtade Patrik pd annat hall. I
tondren kom han 1 kontakt med konstniren Ulf Ramberg,
far till en vin han umgicks med under gymnasietiden. UIf
kom att bli en stor forebild och den som gav honom inspi-
ration att vilja konstnirsyrket.

-Jag minns att jag beundrade honom. Han hade hiftig,
lite anarkistisk stil och dessutom samlade han pé serietid-
ningar. -Det gick hem direkt.

Margareta Munkert Karnros

FAKTA Patrik Svensson

Fodd: 1965

Bor/arbetar: Stockholm

Utbildning: Konstskolan Basis, Sthlm (1987-88)
Konstfack, 3-D grund metall (1989-93) Konstfack,
skulptur (1993-94)

Senaste utstillningar: Liljevalchs konsthall, Sthlm (2008),
“Fyra historier {rén ingenstans” Fullersta konsthall (2007)
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JANUARI 2009 APRIL 2009

21-22/1 Inbjudan till konferens om barn och 6-8 /4 13th International Coeliac Disease

alkohol, Stockholm. Statens Folkhilsoinstitut Symposium 2009, Amsterdam

Info: www.thi.se Info: ludesign.curious.nl/icds2009/

27/1 Celiakiméte, Grand Hotel, Stockholm 20-24/4 Barnveckan, Uppsala

Info: Kommer inom kort pa BLF:s hemsida Info: www-conference.slu.se/barnveckan2009
FEBRUARI 2009 MAJ 2009

6-9/2 World Forum of Pediatrics, 2-5/5 Pediatric Academic Societies'

Dubai, UAE. Annual Meeting, Baltimore

Info: www.wipoped.org Info: www.pas-meeting.org, info@pas-meeting.org

Nasta nummer...

Arets sista nummer har tema Neurologi och
utkommer den 8 december. Det kommer dock
att finnas tillgingligt pd BLF:s webbplats tidi-
gare (www.blf.net). Varmt vilkomna att medver-
ka i tidningen! Glom inte att skriva under med
namn, titel och arbetsplats (Anders Andersson,
Barnldkare, Malmé sjukhus, E-mail)

Fotograf: Thomas Andersson

Rittelse

I nr 4, sidan 7, Neuroborrelios — vanligaste
orsaken 12/l bakteriell meningit hos barn i Sverige
av Birger Trollfors ska ingressen vara
foljande: Malatia, gula febern, “river
blindness” ... ¢j Malaria, gula febern,
(’river blindness™) ...

Andringen skedde under den redaktionella
hanteringen.
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MOVICOL

NYHET! NY BEHANDLING
VID FORSTOPPNING!

Nu finns &ntligen MOVICOL® Junior i en smakfri variant tillganglig pa apotek! Den har tilliggsnamnet Neutral
och dar godkand fér behandling av forstoppning och fekalom hos barn.

En nyligen publicerad 3-manadersstudie dér man jamfért MOVICOL® Junior Neutral med laktulos visade att":
MOVICOL Junior Neutral

« Ger fler tarmtémningar per vecka jamfort med laktulos
* Tolereras battre an laktulos

Till skilinad fran laktulos sa behévde de barn som behandlades med

MOVICOL® Junior Neutral ingen kompletterande medicin. De aterfick '1 MO VICOL'

. ,‘Junior Neutral

Pubver il oral lgsning

heller inte symtomen under studiens ldngd.

m

Valkommen att férskriva MOVICOL Junior Neutral!

FEn

Indikation: Behandling av kronisk férstoppning hos barn fran 2 r till 11 &r. Fér upplésning av

fekalom hos barn fran 5 &r. Fekalom definieras som svarbehandlad férstoppning med ansamling = |

av faeces i rektum och/eller colon. Férpackningsstorlekar: Pulver till oral I16sning, dospase, 6,9g:

30 st dospase (receptbelagd - ingar i férmanen). MOVICOL: Makrogol 3350 6,69, natriumklorid 175, yﬁhh NCAGINE
4 mg, natriumbikarbonat 89,3 mg, kaliumklorid 25,1 mg. - —

1. Candy et.al, J Pediatr Gastroenterol Nutr 2006 Jul; 43 (1) 65-70 WaLo
Norgine AB, Frosundaviks Allé 15, 4 tr, 169 70 Solna, Tel 08-22 30 50

L&s mer om MOVICOL® pd www.fass.se

www.movicol.se I6ser - mjukar upp - fuktar - stimulerar
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Ar dina patienter
redo for framtiden?

Varldens forsta integrerade insulinpump med
kontinuerlig glukosmatning

Ar dina patienter CGM redo? Pﬁf"é“’dlgm REAL -Time
Vilkommen att kontakta din lokala representant fréan TN e -
Medtronic for att fa mer information om denna behandling ] N\ ZN 7N\ 7~
eller besok var hemsida www.medtronic-diabetes.se. ~ v

Sedan februari 2007 dr Paradigm REAL-Time insulinpump
godkénd och subventionerad enligt LFN.




