Docent Johan Bratts forsta kontakt med sjukvarden var under gymna-
sietiden ndr han arbetade extra som vak pa neurokirurgen. Han ir fodd
och uppvuxen i Stockholm och likarutbildad pa Karolinska Institutet.
Sa fortsatte det med AT-tjanstgoring pa Sodersjukhuset, och det var dir
han kom i kontakt med de reumatiska sjukdomarna under ett vikariat
pa medicinkliniken.

- Jag fangades av arbetet och det spinnande omrade som reumato-
login dr, och som innebir en helhetssyn pa patienten. Det var helt enkelt
roligt och ligg sa till bra arbetskamrater och mentorer.

1991 blev han reumatologspecialist och 1995 férsvarade han sin avhand-
ling kring vaskulit. 1997 var det dags fér sammanslagning mellan Séder-
sjukhusets reumatolog och Reumatologen pa Huddinge sjukhus. Under
aren 2002 och fram till Karolinska sammanslagningen 2004 var Johan
Bratt verksamhetschef pa Huddinge och sa blev han verksamhetschef
for hela Karolinska Universitetssjukhuset.

- Jag ser det som ett tidsbegrinsat uppdrag och en utmaning att
arbeta med ménniskor och férsoka fa dem att dra at samma hall.

Johan Bratt fortsitter att forska om édn i liten skala och han har patient-
mottagning en dag var vecka.

Sin fritid dgnar han gdrna at familjen, det finns tva tonarsbarn
hemma, en flicka och en pojke. Han dr lagledare for ett fotbollslag dir
ocksa sonen spelar fotboll. Han tycker ocksa om att lyssna pa popmusik
och favoriter dr bl.a. David Bowie och Rolling Stones.

Sykisk FHals

EUMATIKER
ONTAKTEY

Karolinska Universitetssjukhuset

Solna och Huddinge

Tidigare fanns tvé universitetssjukhus i Stockholm; Huddinge
sjukhus och Karolinska sjukhuset. Den 1 januari 2004 blev de
tu ett under namnet Karolinska Universitetssjukhuset och 1
september 2004 organiserades reumatologin till en klinik med
gemensam klinikledning, klinikchef och ledningsgrupp. Vard-
kedjan med slutenvard, dagvard och 6ppenvérd kvarstar dock
bade i Solna och Huddinge.

I verksamheten ingdr ocksé reumatologmottagningen pa
Sodersjukhuset. Dir finns fast placerade sjukskoterskor och
underskéterskor och flera av reumatologerna turas om att ha
sin mottagning dir varje vecka for att behdlla ndrheten till
patienterna.

Klinik

Upptagningsomridet for slutenvard dr ungefir 1,9 miljoner
invanare och for dag- och 6ppenvird 1,5 miljoner. Totalt ger
det ungefir 1 100 slutenvardstillfillen per &r och lika manga
dagvardstillfillen. Till det kommer cirka 69 000 ppenvards-
besok.

De 90 vérdcentraler dit likarna 8ker som primirvardskon-
sulter far fem besok varje &r.

Docent Johan Bratt ir verksamhetschef och hela personal-
staben uppgér till 210 anstillda.

— Det inbegriper inte sjukgymnaster, arbetsterapeuter och
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kuratorer som ir organiserade under sina respektive kliniker.
Efter omorganisationen blev det s, men vi skulle girna vilja ha
dem i vér klinik sd att tillh6righeten blev storre, siger Johan
Bratt.

Totalt finns det 55 likare varav 17 dr under utbildning for
att bli renmatologspecialister, ST-likare. Mdnga av dessa ar
engagerade i forskning och arbetar enbart delvis kliniskt.

Forskningsorganisation

Till en s8 stor organisation, och dessutom #r Karolinska Univer-
sitetssjukhuset utbildningssjukhus, hor naturligtvis en gigan-
tisk forskningsorganisation med ett omfattande internationellt
samarbete. Hir finns sex likare som dr professorer, varav fyra dr
kvinnor, och en kvinnlig professor som ir sjukgymnast.

Forskning bedrivs inom samtliga reumatiska sjukdoms-
grupper med allt frdn basal till rent klinisk forskning. Tyngd-
punkten ligger pd R A-sjukdomen SLE, Sjogrens syndrom,
myositer, likemedelsutvirdering, epidemiologi och i viss médn
vaskuliter, och en spirande psoriasisartrit och sklerodermiforsk-
ning. Saknas gor dnnu artrosforskning.

— Vi dr ocksd vildigt glada 6ver var vardforskning dir
Christina Opava och Elisabeth Welin Henriksson bildat en
grupp for att samla och vidareutveckla verksamheten.



Elisabet Welin Henriksson utbildade sig bade till molekylirbiolog och
legitimerad sjukskoterska. Hon fortsatte att forska och 1998 lade hon
fram sin avhandling Autoantigenic properties of the Ul-70K protein.
Disputationen gav henne titeln medicine doktor.

Varden lockade och hon arbetar sedan ar 2000 pa Karolinska univer-
sitetssjukhusets reumatologavdelning. Nyfikenheten och viljan att bidra
till att personer med reumatiska sjukdomar far mojlighet att leva bittre
ar stor, och hon delar nu sin tjanst mellan klinik, forskning och utbildning.

—Vardforskning dr ett viktigt omrade som fler borde dgna sig at. Har
finns mycket att gora! Varden ar handgripligen det som patienterna
kommer i kontakt med och kunskapen om hur vi vardar far inte bli
slentrian utan maste uppdateras och fordjupas.

Nu forskar Elisabet vidare och till sin hjilp har hon bland andra en
doktorand.

Trotthet arunderbehandlat

Den trotthet som vildigt ofta foljer med reumatiska sjukdomar
upplever ménga som ett av de problem som péverkar vardagen
allra mest. Det ir en trotthet som inte gir att sova bort. Den ir
forlamande och forskarna vet inte vad som orsakar den.

Trottheten framkallar frustration for dem den drabbar
eftersom den ir svér att hantera. Dirfor dr den en av de faktorer
som pdaverkar den upplevda livskvaliteten och tillfredsstillelsen
med livet negativt. Och i dagsliget vet man alltfor lite om
trotthetens medicinska bakgrund och vilka dtgirder som kan
vidtas for att minska den.

— Vir vision idr att understka vad som finns att gora for den
totala upplevelsen runt sjukdomen och att kunna se vad perso-
nerna kan mé gott av, siger Elisabet Welin Henriksson.

Hur ska man veta...

Studierna avser i forsta hand sjukdomarna systemisk lupus eryt-
hematosus (SLE), och myosit. Till sin hjilp har Elisabet Welin
doktoranden Susanne Pettersson och ett gott samarbete med
olika specialistlikare for de valda diagnoserna. Utgdngsldget dr
bl.a. de frageformuldr som personer med SLE redan fyllt i och
som visar att de upplever att trottheten inskrinker deras liv och
ir tung att bira.

— Trotthet dr ett viktigt problem som dr underbehandlat.
Men for att riktigt kunna utvirdera effekten av medicinska
behandlingar eller andra stéddtgdrder mdste vi finna ett adek-
vat sitt att mita trotcheten. Vi maste stilla samma fragor pa
samma sitt for att alla undersskningar ska bli jimforbara, och
de formulir vi anvinder mdste visa pd det som patienten tycker
ar viktigt for upplevelsen av trotthet.

Elisabet syftar pa ett sd kallat instrument som ir ett frige-
formuldr som patienten sjilv fyller i. Det vanligaste dr SF-36,
men det finns manga fler och arbete pdgir for att utvdrdera
tillimpligheten for skattning av trotthet vid de reumatiska
sjukdomarna.

— Vi ska samarbeta med Harvarduniversitetet bl.a. for att
ldra oss den metod de anvinder for att spéra for patienten kli-
niskt relevanta forindringar.

Foto: Mikael Henriksson

...vad man ska gora

— Nir vi valt ect instrument ska vi intervjua patienterna om
hur de upplever trottheten och se hur de forscker paverka den.

Personerna kommer bland annat att fa beskriva om det idr
en fysisk eller psykisk trotthet, om de kan somna och vakna
pigga eller om de inte kan sova alls. Direfter kommer de att
delas in i fokusgrupper enligt hog trotthetsgrad respektive lag.

— Vi kommer att undersoka olika strategier for att bemota
trottheten, exempelvis ha stodgrupper med olika inrikening. S&
ska vi koppla ihop trotthetsupplevelse med medicinsk behand-
ling och sjukdomsaktivitet och da {3 fram strategiska grupper
med en mingd olika synsitt.

... och vad som gors

Parallellt foljs ett annat spdr dir ndgra sjukdomsgrupper redan
besvarat frigeformulir. De svaren héller pd att utvirderas och
analyseras. En trend pekar mot att trottheten inte upplevs lika
besvirlig for alla dldersgrupper.

— Det finns en tendens till minskad trétthet med dren. Fra-
gan dr om det beror pé att personerna med SLE lir sig dispo-
nera sin dag med vilopauser och anpassad grad sysselsittningar,
eller om de verkligen dr mindre trotta.

Den fragan far std obesvarad i nuliget, men sikert ar att
manga vintar pd det svaret och pd nya strategier for att beméta
den kraftdrinerande trottheten.

| Karolinska universitetssjukhusets SLE-kohort ingar 230
personer fran Karolinska Universitetssjukhuset, Solna och 50
fran Danderyds sjukhus.

Elisabet Welin Henriksson pa Karolinska universitetssjukhuset

ar dnnu sa lange ensam i Sverige om att vara disputerad
reumatologsjukskoterska. Nu star hoppet om fler till de tre
reumatologsjukskoterskor som &r inskrivna som doktorander.
Men det behévs fler som 4gnar sig 4t den viktiga vardforskningen.
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Ann-Charlotte Elkan stills infor manga fragor i vardagen. Hon gor iakt-
tagelser som leder till fragor som gor henne nyfiken. Och funderingar pa
hur saker skulle kunna bli bittre.

—Viktigast tycker jag det dr att patienten sjilv har egna verktyg att
arbeta vidare med, konstaterar hon.

Valnard eller undernard

Niringstillstdndet och kroppssammansittningen vid RA, kan
vara annorlunda én hos friska personer. Det kan forvirras av
sjukdomen och bidra till att man blir trottare och sjukare.

Nutrition intresserar sjukskoterskan och doktoranden Ann-
Chatlotte Elkan. I en studie pa 60 inneliggande RA patien-
ter kom hon fram till att citka 50 % var undernirda. Detta
dr svdrt att uppticka vid en vanlig undersokning eftersom
minskad muskelmassa ofta kompenseras med dkad fettmassa.
Underniring hos RA-patienter beror delvis pd den inflammato-
riska process som kinnetecknar sjukdomen

— De cytokiner som driver inflammationen i kroppen bryter
ner musklerna, vilket i sin tur paverkar niringstillstdndet. Re-
sultatet blir en minskad muskelmassa, berdttar Ann-Charlotte
Elkan.

Speciellt i borjan av sjukdomen, eller vid sjukdomsforsim-
ring s.k. skov, bryter sjukdomen ner kroppen och resultatet kan
bli underniring, mer sjuklighet och i virsta fall leda till for
tidig dod. Risken for benskorhet, speciellt hos kvinnor, okar
ocksa.

Body Mass Index, BMI, och andra sitt att mita ndrings-
tillstdndet i kroppen dr dirfor inte tillforlitliga eftersom de inte
siger nidgot om kroppssammansittningen. En till synes frisk
person kan vara undernird.

Litt, snabb och siker metod?

Genom helkroppsundersokning med bentithetsmitning,
DEXA, kan kroppssammansittningen visas.

— Vi har kunnat konstatera att fler 4n halften av vira RA-
patienter dr undernirda. Men metoden tar tid och dr ganska
omfattande sd vi behdver ndgot som gar litt och snabbt och
inda dr lika tillforlitligt som DEXA.

En av de metoder som provas nu kallas Bioelektrisk Impe-
dans, BIA. Den miiter det elektriska motstdndet i kroppen ge-
nom dess signaler i vitskan. Resultatet blir kroppens fettmassa
och fettfria massa. En enkel metod dir patienten stiller sig pd
en slags vig, sjukskoterskan matar in vike, lingd och kin och
ut kommer ett papperskvitto som talar om hur kroppssamman-
sdttningen ser ut.
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— Om tillforlitligheten dr lika stor kan vi ldtt och snabbt ge
patienten ett kvitto och se forindringar mellan bestken. Det
blir en hjilp till sjilvhjilp ddr patienten sjilv har kontroll Gver
sin situation.

Vi héller nu pd med en studie ddr vi rekryterar Sppen-
vardspatienter for att bedoma metodens tillforlitlighet. Vi
kommer ocksa att utvirdera andra metoder for att bedéma
ndringstillstdnd, sdsom frigeformulir, lingd, vikt, midjemadtt
och armomféng.

— Fortsittningsvis vill vi gd ett steg vidare och undersska
vad, ndr och hur patienten ater. Det dr inte alltid sé latt act
stilla om sina vanor nir kroppen hindrar en att rora sig till-
rickligt, ndr orken inte tilldter inkopsrundor och matlagning
eller nir det kanske gor ont att tugga.




Johan Frostegard ar professor och 6verlikare pa Huddingedelen av Karo-
linska Universitetssjukhuset.

Pa annan plats i denna bilaga finns en recension av hans senaste bok,
den populdrvetenskapligt skrivna ’Reumatism”. Som avkoppling hinder
det ocksa att han forfattar en roman eller kastar sig in i en debatt om
etik och moral.

Mot bdttre prevention och behandling av SLE

P4 senare dr har behandlingen nir det giller SLE forbittrats
och d& har alltmer uppmirksamhet dgnats andra mera lingsik-
tiga konsekvenser av sjukdomen. En viktig sddan #r hjire- och
kirlsjukdomar, som drabbar ménga SLE-patienter. Det dr dock
viktigt att genast papeka att detta inte alls behover gilla alla
patienter med SLE, utan det dr mojligt att den ckade risk som
pévisats giller en undergrupp av SLE-patienter. Den vanligaste
orsaken till hjire- kirlsjukdom ir dderforkalkning.

Min forskargrupp har studerat SLE och speciellt samband
med dderforkalkning och hjirt-kirlsjukdom, men dven SLE
generellt sedan ett tiotal &r, vilket bl.a. resulterat i avhandlingar
av Elisabet Svenungsson och Anna Cederholm dir bade riskfak-
torer och bakomliggande mekanismer beskrivs.

Europeiskt projekt

Vi har nu iven fatt ett stort anslag inom ramen for ett EU-
projekt, CVDIMMUNE, som inriktas pd samband mellan
immunsystemet och &derforkalkning, dir var forskargrupp dven
koordinerar hela detta stora europeiska projekt. Vi fokuserar pd
den speciella situationen vid SLE och undersoker hur sjukdo-
men kan leda till en 6kad risk for hjirt- och kirlsjukdom, samt
hur man ska kunna forebygga och behandla pd ett bittre sitt.

Hjirt-kirlsjukdomar, i form av bl.a. hjirtinfarkt och
stroke, 4r den dominerande orsaken till sjukdom och for tidig
dod hos befolkningen i allminhet och orsakas i huvudsak av
dderforkalkning (ateroskleros) som sitter sig i form av dderfor-
kalkningsplack i storre artirer. Det som framfor allt orsakar
sjukdom ir nir placken brister eller skadas och d& orsakar
blodpropp, trombos och ddrmed stroke, hjirtinfarkt eller an-
nan akut komplikation. Aderforkalkning i sig sjilv dr mycket
vanligt forekommande och behover inte leda till ndgra besvir,
s& linge placken ir stabila.

Nyare forskning har visat att dderforkalkning i sjdlva
verket dr en inflammation i kirlviggen och inte, som man ofta
tidigare antagit, bara en passiv inlagring av fett. Sjukdomen har
dirfor likheter med reumatiska sjukdomar nir man ser pd de
immunreaktioner som kan pévisas.

Riskfaktorer

Genom noggrant designade studier pa grupper av SLE-patienter
har vi kunnat identifiera faktorer som har samband med denna
okade risk och som kan bidra till att forklara den.

Traditionella riskfaktorer som blodfettsrubbningar och hogt
blodtryck har betydelse liksom hos den allminna befolkningen.
Hir finns numera bittre mojligheter dn tidigare att dtgirda
dessa riskfaktorer, bdde behandling med t.ex. blodfettssinkande
mediciner men dven allminna dtgirder som balanserad kost och
regelbunden motion 4r viktiga. Om man roker bér man forsoka
sluta med detta, och finns tecken pé diabetes dr det viktigt att
den behandlas.

Till detta kommer icke traditionella riskfaktorer. En sidan
ir inflammation vilket kan pavisas t.ex. i form av cytokiner
som TNF eller enzymer som fosfolipas och andra inflamma-
toriska Amnen. Hir dr behandling av grundsjukdomen SLE
viktig, s& att man héller inflammationen under kontroll. En
annan faktor som vi pdvisat 4r 6kad oxidation av blodfetterna
vilket gor att dessa littare lagras in i kirlvidggen.

Aven faktorer som ir typiska vid SLE, som antifosfoli-
pidantikroppar, ir viktiga for att forklara den okade risken for
hjirt- kirlsjukdom. Just antifosfolipidantikropparnas egenska-
per ir ett spinnande forskningsfilt som engagerar forskare i
hela virlden. Vi har nyligen visat att antifosfolipidantikroppar
kan orsaka en minskad bindning av ett protein, Annexin AS,
till kirlviggens endotelceller. Detta protein skyddar kirlet, och
minskad bindning kan leda till att man littare fir hjirninfarke
och slaganfall. Aven andra mekanismer som forklarar varfor
antifosfolipidantikroppar ir skadliga har pavisats.

Nya studier pa gang

SLE-projekten fortsdtter nu bade kliniskt och experimentellt.
Kliniskt genomfor vi en stor studie av alla SLE-patienter som
vill delta vid Reumatologiska kliniken, Karolinska Sjukhuset,
dir vi kartligger sjukdomssymtom och gor ett flertal olika
kliniska undersskningar, med fokus pa kirlsjukdom. For varje
patient har vi valt ut en kontrollperson frin den allminna
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befolkningen. Tanken ir att studien dven ska bli prospektiv,
vilket innebira att vi foljer patienterna under en femarsperiod,
for att gora mer fordjupade studier av faktorer som orsakar
hjirt- kirlsjukdom.

Experimentellt undersoker vi hur antifosfolipidantikroppar
kan orsaka blodproppar, hjirtinfarkt och slaganfall. Vi forsoker
utveckla nya behandlingsmetoder mot dessa antikroppar ge-
nom att neutralisera dem p4 olika sitt. Vi undersoker ocksé den
speciella form av inflammation som finns vid SLE, vi studerar
bland annat det s.k. komplementsystemet, samt de oxiderade
blodfetter vi pavisat i 6kad mingd vid SLE.

Vid hjirt- kirlsjukdom i allminhet har vi pavisat en ny

Lars Klareskog var professor i immunologi i Uppsala och
ar sedan 14 ar tillbaka ocksa professor i reumatologi vid
Karolinska Universitetssjukhuset i Stockholm. Det visar
hur forskningen och forskarna gar fran basalforskning
till klinisk forskning. Bade 2mnen och personer dras mot
den kliniska verkligheten och dess forskning. Lars tror
att forskningen kan férandra varlden.

Varje patient ar unik

Den svenska reumatologiska forskningen svarar for en viktig del av
vérldens forskning inom omradet. Den 4r unik och bygger pa en lang-
siktig strategi ddr samarbetet med patienterna spelar en viktig roll.

RA, som i folkmun kallas for ledgdngsreumatism, ir en livs-
lang sjukdom.

— Diirfor méste forskningen om den ocksé f6ljas med en
strategi for alla dess faser. Det viktiga idr att forsta forloppet
och soka svaren pd fragor om vad som leder till att sjukdomen
bryter ut, hur den ska behandlas tidigt i sitt forlopp och vilka
foljdsjukdomar som kan tillstéta senare under livet, siger pro-
fessor Lars Klareskog.

For detta krivs samarbete mellan landets forskare, bade
inom den kliniska forskningen och grundforskningen och sé ett
givande och tagande utdt mot resten av virlden.

— Den forskning vi bedriver dr unik for virldens reumato-
logiska forskning! Vi har ett gott, ldngvarigt samarbete med
patienterna som stéller upp med sitt blod och sina ifyllda rap-
porter om hur hela deras liv ser ut. Och vi har de for virlden sd
unika registren som ger oss information som ingen annanstans.
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sorts antikroppar som ir skyddsfaktorer mot hjirt- och kirl-
sjukdom. Preliminira data pa “skyddsantikropparna” visar att
dessa dr 1dga vid SLE. Detta tror vi kan ha betydelse, och i sd
fall 4r det tinkbart med en ny behandling inriktad pi att 6ka
mingden av dessa antikroppar.

Identifierade riskfaktorer vid SLE ger en utgdngspunkt
for bittre forebyggande dtgirder, prevention, och behandling.
De mekanismer som identifierats kan ge mojlighet till helt
nya sorters behandling som modulerar immunreaktionen vid
dderforkalkning.

Text: Professor Johan Frostegard

Langsiktig strategi for forskning om RA genom att forsta forloppet:

- Forebygga genom kunskap om orsak och hur den kan paverkas.
- Tidig och kraftfull behandling baserad pa individens sjukdom.

- Kunskap om féljdsjukdom sa de gar att forhindra.

Fore debut

En del om vilka immunreaktioner som leder till ledgdngsreu-
matism kinner forskarna till, men vad som orsakar dem ir
annu delvis dolt.

— For att kunna forebygga sjukdom madste vi veta orsaken
till den och hur vi ska kunna paverka immunreaktionen innan
den startar. Vi maste veta vilka omgivningsfaktorer som har be-
tydelse och f6r vem. Dir kommer genernas betydelse in. Forst
efter det kan vi veta hur vi ska kunna paverka dem.

En omgivningsfaktor som ar vl kind dr att rokning péver-
kar risken att fa ledgdngsreumatism om man bir pd gener som
predisponerar for sjukdom.

— Det betyder att hir kan var och en sjilv vilja att forsoka



péverka sin risk for att f8 RA genom att sluta roka.

Infor framtiden stdr hoppet till att tidigt i sjukdomens
forlopp, ja kanske @ven innan den debuterat, stoppa de immun-
reaktioner som leder till ledgingsreumatism t.ex. genom att
vaccinera mot den.

Tidigt i sjukdomen

S& ldngt har 4nnu inte forskningen lett, men det finns vildigt
bra behandlingar for dem som far sin sjukdom idag s& att de
kan slippa den ledpaverkan som tidigare varit legio. Aven for
dem som haft sin sjukdom ldnge kan den idag bromsas, dven
om den péverkan som finns sedan tidigare pa leder inte gir att
ta bort.

— Genom stora kliniska studier har vi sett att kombina-
tionsbehandlingar ger det bista resultatet. Idag dr det me-
totrexat och TNF-blockader, ganska snart kommer andra nya
medel att adderas. Vad vi inte fir glomma ir att sjukdomen
inte dr densamma for alla personer. Varje patient dr unik och
genom att studera olika molekyldra skeenden hos minga min-
niskor kommer vi sd smaningom fram till mélet att kunna
skriddarsy vars och ens behandling utifrin dennes variant av
gener, molekyler och sjukdom.

Efter lang tids sjukdom

Genom langtidsuppfoljningar lir sig forskarna om patienter-
nas variationer sd att de kan forutse vem som kommer att fa
nytta av varje kombination av likemedel. De lir sig ocksd med
tiden vad som hinder epidemiologiskt efter att ndgon haft sin
sjukdom under ling tid och ddrigenom vem som loper risk att
fa ndgon foljdsjukdom.

— Nir vi vet riskfaktorerna kommer vi ocksd att kunna
vilja sddana behandlingar som fungerar pd en persons grund-
sjukdom och samtidigt forebygger den speciella foljdsjukdom
som personen i framtiden eventuellt kan insjukna i.

For att med de begridnsade resurser som finns i Sverige fa ut
maximalt méste den svenska forskningen vara unik.

— Fragor som vad 4r nytt inom reumatologin och vad dr vi
i Sverige bist pd leder oss mot att koppla vara langtidsstudier
med epidemiologiska studier. Hir krivs samarbete Gver forsk-
ningsgranserna.

Ur historien kommer framtiden
Tidigare har de reumatiska sjukdomarna karaktiriserats av
bristande kunskap om bakomliggande faktorer.

— Nu ér i alla fall de inflammatoriska sjukdomarna forsk-
ningsbara och ddrigenom ocksd behandlingsbara. Och det ér i
ropet att forska om dem.

— Samma strategi behovs for forskning ocksd kring artros-
och mjukdelsforskningen, men hir saknas dnnu en del forut-
sdteningar bl.a. basal kunskap om vilka mekanismer som kan
medverka i uppkomst av sjukdomarna. Men det ér viktigt att
bygga upp nationella uppfoljningssystem ocksa kring de sjuk-
domarna, s att Sverige kan bidra an mer till den internationella
kunskapen ocksa hir.

1786 start for vaccinationer

1960 kunskaper om B- och T-cellernas roll i immunforsvaret

1970-talet: Den molekyldra immunologins genombrott, beskrivning
av transplantationsantigenernas funktion (ledde till Nobel
pris 1996)

1980-talet: Cytokiner och ménga andra signalmolelykyler beskrivs,

1985-86 T NF

1991 den forsta behandlingen med TNF-himmande medel
utférdes pa djurmodeller

1992 forsta provningen av TNF blockad hos manniskan

1998-2000 registrering av de forsta behandlingarna med TNF-blockad
for klinisk praktik (Europa och USA)

Forskning mot the Future drug

Under hela 1990-talet utprovades olika behandlingsalternativ.
Och ur den basala molekylira forskningen togs steget mot
klinisk forskning.

— Bland annat utvecklades en strategi for mycket tidi-
gare behandling med metotrexat och andra tidigare anvinda
likemedel. Samtidigt kom de nya biologiska behandlingarna,
forst med TNF-blockad. Men det var oklart hur de olika
behandlingarna skulle kombineras pd bista sitt, och vilka
patienter som har bist nytta av olika likemedel. Och strategier
saknades for om man kan minska eller indra behandling med
de biologiska likemedlen for att bade fa bittre effekt och gora
behandlingen billigare.

— S8 hur kan utvecklingen fortsitta? Vi kanske inte bor ge
samma behandling till alla patienter med RA. Varje patient
ar unik med sin speciella sjukdom. Vi méste forstd vad som
hinder och skriddarsy var behandling.

Och dir ir forskningen idag. Forskarna delar patienterna
i grupper efter specifika typer, t.ex. for RA en grupp med
seropositivitet och en med seronegativitet. I jittestudier som
Barfot, TIRA, EIR A, Swefot och PAR A f6ljs patienterna fran
bérjan och framdt och analyser sker av genetiken och omgiv-
ningsfaktorer hos individerna. Genom att nir sjukdom brutit
ut analysera blodprover som forvarats i blodbanker kan till och
med analyser ske av hur patientens markorer indrats 6ver tiden
fram till sjukdomsdebut.

— Allt detta betyder att vi behover bittre kunskap om
prediktorer (faktorer som kan forutse hur sjukdomen kom-
mer att utvecklas och hur en viss patient kommer att reagera
pé behandling med ett visst likemedel) for att forstd forloppet
bittre och anvidnda nya och gamla terapier bittre. En stor fraga
ir ocksd hur behandlingarna ska avslutas och forindras vidare.

— Angreppsmijligheterna kommer att indras och ménga
nya mojligheter finns, bl.a. genom att anvinda helt nya moleky-
lira mekanismer, bla. sédana som beskrevs av drets nobelpris-
tagare i medicin, som har visat hur man kan paverka hur RNA
inne i cellen kan utnyttjas for att reglera hela cellmaskineriet,
och dirmed ocksa reaktioner som orsakar sjukdomar.
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