BIOLOGIE

TEKST + ELS VAN DEN BRINK

Eenmaal diabetespatiént, altijd diabetespatiént.

SUIKERZIEKTE DAN
TOCH TE GENEZEN?

LEIDSE HOOGLERAAR TRAINT CELLEN
IN STRIJD TEGEN DIABETES

Tenminste, dat is wat jarenlang werd gedacht. Onderzoek

van de Leidse hoogleraar Bart Roep biedt nieuw

perspectief. Is suikerziekte misschien toch te genezen?

Als je voor het eerst
hoort dat je suikerziekte
(diabetes) hebt, klinkt dat
misschien nog niet eens zo
dramatisch in de oren. lets minder
suiker eten en af en toe insuline toedie-
nen, daar is best mee te leven, toch? In de
'praktijk valt dat behoorlijk tegen. Spon-
taan een snoepje of koekje eten als je die
krijgt aangeboden is er bijvoorbeeld niet
meer bij. Altijd moet eerst bepaald worden
hoeveel koolhydraten je daarmee binnen
krijgt en hoeveel extra nodig is om dat te
compenseren. 's Morgens, ’s avonds en
voor en na elk eetmoment moet met een
vingerprikje de bloedsuikerspiegel worden
gecontroleerd - gemiddeld zo'n tien keer
per dag - om vervolgens met een injectie

Je voelt je soms een halve laborant, alleen
kun je niet een dagje vrijaf nemen. En dan

34 ¢ WEET MAGAZINE - juni 2016

A Bart Roep

of pompje de nodige insuline toe te dienen.

hebben we het nog niet
eens over de complica-
ties die op de loer liggen
als het toch niet goed lukt
om de suikerspiegel onder
controle te houden, zoals aderverkal-
king, nierbeschadiging, oogproblemen en
gevoelloosheid door zenuwbeschadiging.

SYMPTOOMBESTRIJDING
Het vervelendste aan diabetes is het feit
dat het een chronische ziekte is. Als de
ziekte eenmaal is vastgesteld, kom je er
de rest van je leven niet meer van af. Bart
Roep, hoogleraar bij het Leids Universitair
Medisch Centrum, vroeg zich af of die stel-
ling wel klopt. Hij realiseerde zich dat het
eigenlijk wel logisch is dat diabetespatién-
ten niet genezen met de huidige behan-
delmethodes. ,,Het spuiten van insuline is
alleen een kwestie van symptoombestrij-

ding. De oorzaak van de ziekte wordt totaal
niet aangepakt.” Roep besloot te kiezen
voor een andere insteek en te achterhalen
waardoor diabetes type 1 (zie kader pagina
36) nu eigenlijk ontstaat. Zijn onderzoek

INSULINE SPUITEN
IS ALLEEN
SYMPTOOM- -
BESTRIJDING

heeft veel nieuwe informatie opgeleverd.
Niet alleen weet Roep nu veel beter wat
er precies fout gaat bij patiénten met
diabetes type 1, hij heeft ook mogelijkhe-
den ontdekt om de ziekte echt te genezen!

FALENDE REMBLOKJES

Een stel falende remblokjes (formeel:



INSULINE:
REGELTANTE VAN
DE SUIKERHUIS-
HOUDING

Insuline is een hormoon dat de hoeveelheid
suiker (glucose) in je bloed reguleert. Na

het eten van zoetigheid komt er relatief veel
suiker in je bloed terecht. In reactie hierop
scheidt de alvleesklier extra insuline uit. Deze
insuline zorgt ervoor dat de glucose door
spiercellen en vetcellen wordt opgenomen.
Bovendien geeft het een signaal aan de

regulatoire T-cellen) bleek de boosdoener
in het immuunsysteem van patiénten
met diabetes type 1, zo ontdekte Roep.
Zonder die remblokjes reageert hun
immuunsysteem ongeremd op stress-
situaties, met alle gevolgen van dien.

Om te kunnen begrijpen wat Roep nu pre-
cies heeft ontdekt, moet je eerst iets meer
weten over insuline (zie kader boven). Dat
hormoon wordt gemaakt door bétacellen
in de alvleesklier. Deze cellen worden sa-
men ook wel de eilandjes van Langerhans
genoemd. ,Betacellen zijn echt wonder-
tjes van de natuur. Ze maken namelijk
niet alleen insuline, ze slaan het ook op
en scheiden het vervolgens uit op het
juiste moment en in de juiste dosering.
Mensen proberen al tientallen jaren om
een kunstmatige alvleesklier te maken,
maar dat lukt nog altijd niet. Ze kunnen

lever, om te laten weten dat het even
niet nodig is om extra glucose aan te
maken uit zijn reserves. Zo blijft de
bloedsuikerspiegel normaal gesproken
netjes in balans. Bij mensen met suiker-
ziekte is dit in onbalans.

bijvoorbeeld wel insuline producerende
cellen maken, maar daar heb je niks

aan als je de insuline niet op het juiste
moment kunt uitscheiden,” legt Roep uit.
Net als mensen hebben bétacellen af en
toe last van stress, bijvoorbeeld omdat
ze zich moeten verweren tegen een ont-
steking of moeten dealen met vreemde
voedingsstoffen uit het eten. Door die
stress scheiden de bétacellen geen insuli-
ne uit, maar pro-insuline. De zogenaamde
antigenpresenterende cellen van het
immuunsysteem zijn alert op iedere af-
wijking van het normale en reageren dan
ook op deze uitgescheiden pro-insuline.
Het signaal van de antigenpresenterende
immuuncellen wordt normaal gesproken
door twee verschillende soorten immuun-
cellen opgepikt, die elkaar eigenlijk in ba-
lans houden. Enerzijds door T-helpercel-
len, die de bétacellen willen aanvallen. En
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anderzijds door de regulatoire T-cellen die
deze aanval juist blokkeren, als een soort
remblokjes. Bij patiénten met diabetes
type 1 blijkt precies hier iets fout te gaan.
De regulatoire T-cellen pikken het signaal
niet goed op, waardoor de T-helpercellen
ongeremd de bétacellen kunnen aanvallen.

CELLEN TRAINEN

" Omdat diabetes type 1 wordt veroorzaakt
door een fout in het immuunsysteem is
genezing pas mogelijk als deze fout wordt
hersteld. Roep ontdekte dat dat kan met
behulp van celtherapie. Hierbij worden
eerst immuuncellen weggehaald uit het
lichaam van de diabetespatiént. In het lab
worden deze cellen in een buisje gestopt,
samen met pro-insuline, het stofje uit
de gestreste bétacellen, en vitamine D3,

GENEZING IS
MOGELIJK MET
BEHULP VAN
CELTHERAPIE

dat de cellen helpt om de immuun-

respons tegen pro-insuline te temperen.

Zo worden de immuuncellen in feite ge-
traind om niet meer zo fel op pro-insuline te
reageren. Na deze ‘training’ gaan de cellen

JEUGDSUIKER OF
OUDERDOMSDIABETES?
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DIABETESTYPE 1
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weer terug in het lichaam van de patiént.

Bij muizen bleek deze therapie al goed te
werken. In oktober 2015 zijn de eerste tests
bij mensen van start gegaan. De resultaten
daarvan zijn nog niet bekend. Roep vertelt:
,Bij een eerste klinische trial kijken we al-
leen naar de veiligheid en haalbaarheid van
de behandeling. Wat dat betreft verwacht ik
geen problemen. Het enige wat we toedie-
nen is vitamine D en immuuncellen van de
patiént zelf. Dat kan toch eigenlijk niet fout
gaan.” Een tweede serie klinische onderzoe-
ken zal daarna duidelijk moeten maken of

de therapie bij mensen net zo goed werkt
als bij muizen. Zelfs als alle onderzoeken
uitpakken zoals gehoopt, zal het nog wel
een aantal jaar duren voordat de thera-
pie voor patiénten beschikbaar zal zijn.

PROBLEMEN VOORBIJ?

Als de celtherapie bij mensen werkt is dat
natuurlijk geweldig nieuws. Toch zijn de
problemen van de suikerziektepatiénten
daarmee nog niet compleet voorbij. De
celtherapie corrigeert namelijk wel de fout
in het immuunsysteem, maar daarmee
heeft de patiént zijn vernietigde betacel-
len natuurlijk nog niet terug. Gelukkig
hebben de meeste patiénten nog wel
betacellen over, alleen zijn het er minder
dan normaal en verkeren ze in een soort
winterslaap. De vraag is hoe ze daar weer
uit komen. Roep heeft er wel goede hoop

HIJ HOEFT AL
ACHT JAAR GEEN
INSULINE MEER
TE SPUITEN

op dat dit spontaan gebeurt. Bij patién--
ten met diabetes type 2 bleken namelijk,
verlamde bétacellen ook vanzelf weer tot
leven te komen nadat deze patiénten een
maagoperatie hadden ondergaan vanwe-
ge hun overgewicht. In Brazilié is zelfs al
een patiént met diabetes type 1 volledig
genezen, maar dan door chemotherapie en
beenmergtransplantatie. Hij hoeft al acht
jaar lang geen insuline meer te spuiten.
Roep: ,Die behandelmethode zou ik zelf
niet aanraden, maar het laat wel zien

dat genezing in principe mogelijk is.”
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