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Samband mellan njursvikt och tarmens mikroorganismer

Tarmens betydelse for hdlsan patalas allt oftare. Professor Fredrik Backheds forskning gar ut pa att
fa mer kunskap om tarmbakteriernas roll vid folksjukdomar som njursvikt, diabetes och fetma. Ett
anslag om 3,5 miljoner kronor fran Lundbergs Forskningsstiftelse anvénds till avancerad teknik som
majliggor analyser av cellernas energiproduktion.

Saval fetma, diabetes och hjartkarlsjukdom som njursvikt praglas av forandrad amnesomsattning.
Dessutom hanger sjukdomarna ihop — patienter med en av dessa folksjukdomar I6per stor risk att
drabbas av ytterligare en. Fetma ar till exempel forknippat med typ 2-diabetes som i sin tur ofta
medfor hjartkarlsjukdom och njursvikt. Men forskarna vet dnnu inte hur sambanden ser ut. Fredrik
Backhed, professor vid Avdelningen fér molekylar och klinisk medicin, Sahlgrenska sjukhuset och
akademin, tror att tarmmiljén paverkar. Han vill ta reda pa mer om hur tarmens mikroorganismer
paverkar kroppen i 6vrigt.

”Alla med fetma far inte typ 2-diabetes och alla med typ 2-diabetes far inte njursvikt. Vi vet inte
varfor det ar sa. Jag tror det kan ha att géra med miljon i tarmen. Vad tarmbakterierna far att ata
paverkar deras amnesomsattning och vilka molekyler de producerar”, sager Fredrik Backhed.

Tarmbakteriernas meny paverkar blodsockernivan

Det ar konstaterat att blodsockret sjunker i samband med magsacksoperationer som gors i
viktminskande syfte. Sankningen kommer redan efter ett par dagar, alltsa langt innan personen
hunnit ga ner i vikt. Vid en magsacksoperation kopplas delar av magsacken bort, vilket gér att maten
passerar snabbare genom magtarmkanalen och dr mer osmalt nar den nar tarmen. | och med det
fordandras menyn for tarmbakterierna och darmed deras mnesomsattning.

Nu vill Fredrik Backheds forskargrupp ta reda pa vilka @mnen tarmens mikroorganismer producerar
hos nagon med typ 2-diabetes och som har gjort en magsacksoperation. Dessutom vilka amnen
mikroorganismerna producerar hos ndgon som gjort samma typ av operation men som inte har typ
2-diabetes.

| forsok med moss har man hittat en direkt koppling mellan tarmbakteriernas aktivitet och
blodsockerregleringen. Fredrik Biackhed tror att produkter fran bakteriernas amnesomsattning
paverkar mitokondrierna i tarmslemhinnans celler. Mitokondrierna ar cellens energifabrik och hur val
naring tas om hand och utnyttjas for energiproduktion i tarmcellerna har stor effekt pa hela
amnesomsattningen.



Analyserar tarmcellernas energiproduktion

Tack vare ett anslag fran Lundbergstiftelsen kan forskarna nu analysera just energiproduktionen.
"Vi har kunnat kdpa in en sa kallad Seahorse, en maskin som gor att vi kan se hur effektivt
mitokondrierna producerar energi ur ndringen de far och hur energiproduktionen paverkas av olika
amnen”, sager Fredrik Backhed.

Anslaget har ocksa anvants till inkdp av ett avancerat mikroskop, ett fluorescensmikroskop, som ger
stor mangd information om de prover som studeras.

Pa Lundbergstiftelsens hemsida finns en intervju med Fredrik Backhed:
https://www.lundbergsstiftelsen.se/2020/fredrik-backhed/
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IngaBritt och Arne Lundbergs Forskningsstiftelse grundades av IngaBritt Lundberg dr 1982 till minne av hennes
make grosshandlaren Arne Lundberg fédd 1910 i Géteborg. Stiftelsen har till Gndamdl att frémja medicinsk
vetenskaplig forskning huvudsakligen rérande cancer, njursjukdomar samt ortopedi och prioriterar inkép av
apparatur, hjdlpmedel och utrustning. Under aren 1983 till 2020 har 558 anslag beviljats uppgdende till
sammanlagt drygt 888 MSEK och under 2020 delades totalt 36 MSEK ut. Forskning inom Géteborgsregionen har
foretrdde. Stiftelsen har sitt séte i Géteborg. www.lundbergsstiftelsen.se
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Fredrik Backhed berattar med egna ord:

Bakterierna i vara tarmar, tarmmikrobiotan, utgor ett ekosystem som interagerar med kosten vi ater.
Var forskning har visat att tarmmikrobiotan paverkar amnesomséattningen i kroppen och kan bidra till
diabetes och hjartkarlsjukdom. Diabetes och hjartkarlsjukdom kan vara bidragande orsaker till den
Okade forekomsten av njursjukdomar i samhallet, vilket har uppmarksammats som folkhalsoproblem
pa manga hall i varlden. Forutom dessa sjukdomar har tarmmikrobiotan dven kopplats till olika
cancerformer, sarskilt tjocktarmscancer. Nya fynd har visat att bade diabetes och cancer kan kopplas
till andrad metabolism i cellerna da de paverkar mitokondrierna. | stillet for att anvanda cellandning
sa produceras energi genom glykolys, sk Warburg effekt i bade diabetes och cancer. For att
undersoka hur tarmbakterierna paverkar cellandning och glykolys behdver vi studera mitokondrierna
i framforallt tarmslemhinnan. Detta kraver uppdatering av utrustningen pa Wallenberglaboratoriet.
Forst behovs ett nytt fluorosensmikroskop for att studera mitokondrier i vavnad och celler samt
uppskatta hur mycket syre som konsumeras genom cellandning. Dessutom behover vi inforskaffa ett
sk Seahorse instrument for att mata glykolys och cellandning direkt i celler och ett instrument som
uppskattar mangden celler i varje analys. Da vi tidigare har visat att tarmmikrobiotan paverkar
effekterna av metformin och har preliminara data som visar metformin paverkar glykolys i
tarmcellerna kommer vi dven undersdka hur metformin paverkar mitokondrier i ndrvaro och
franvaro av bakterier. Sammantaget kommer utrustningen 6ppna en ny och viktig forskningslinje,
samtidigt som instrumenten kan anvandas av ovriga forskare vid Wallenberglaboratoriet.




