Sa paverkar
[-cellerna psoriasis

| vanliga fall fungerar de for att skydda oss fran infektioner. Men vid psoriasis bidrar
T-cellernas beteende till att sjukdomen utvecklas och inte laker ut. Forskare vid
Karolinska forsdker nu ta reda pa vad man kan gora for att blockera de skadliga cellerna.

Text JON ANDERSSON //lustrationer ANNA=LENA LINDQVIST

ycket har hdnt i synen pa
psoriasis. I dag vet vi att
psoriasis inte dr en sjukdom
som dr begransad till huden,
utan en systemsjukdom som paverkar flera
delar av kroppen. En viktig del i den 6kade
forstdelsen av psoriasis har att gora med vad
vi vet om kopplingen mellan sjukdomen och
vart immunforsvar. Dar spelar de sd kallade
T-cellerna en viktig roll. For personer som har
psoriasis gir det namligen betydligt snabbare
an normalt for en hudcell att bildas. Denna
snabba process leder till att cellerna staplas
pa hudytan och bildar plackpsoriasis. Sam-
tidigt inleds en inflammation vilket skapar
bdde en rodnad och kldda i huden. Men vad
ar T-cellerna for ndgot och varfor ar de sa
skadliga for personer som ar drabbade av
psoriasis? For att reda ut det behover vi borja
med att forklara hur kroppen iar uppbyggd.

Immunforsvaret gar till angrepp

Nistan en tiondel av vir kroppsvikt bestar
av blod. Blodet ar uppdelat i blodplasma och
blodkroppar, varav knappt hilften av blodets
volym tillhor den senare kategorin. Det finns
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tre olika typer av blodkroppar som alla fyller
olika uppgifter. De roda blodkropparna sko-
ter transporten av syre medan blodplittarnas
uppgift ar att hejda blodningar som uppstar i
kroppen och se till att blodet levrar sig. Den
tredje kategorin kallas for vita blodkroppar.
En speciell typ av vita blodkroppar som
kallas T-celler har till uppgift att reglera
immunforsvaret. Men T-celler finns ocksa i
kroppens barridrer, till exempel i huden.
Minniskans immunforsvar fyller en viktig
roll eftersom det skyddar oss mot smittsamma
sjukdomar. Men det ir inte alltid systemet
fungerar som det ska. Av orsaker som vi
annu inte kanner till fullt ut s utvecklar en
del manniskor ett immunforsvar som gar
till angrepp mot den egna viavnaden. De vita
blodkropparna reagerar pd kroppens egna
celler som de betraktar som frimmande.
Detta kallas for autoimmunitet och innebar
att de vita blodkropparna paborjar ett an-
grepp mot de egna cellerna. Ett slags immun-
forsvar mot den egna vivnaden skulle man
kunna siga. Det ar precis det som hander for
de som drabbas av psoriasis. Immunférsvarets
T-celler blir aktiverade i huden och ytterligare
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T-celler rekryteras fran blodbanan till huden.
Nar immunforsvaret reagerar mot den egna

vavnaden far det till f6ljd att vavnaden in- » M él et é.r

flammeras och psoriasis uppstar.
— Immuncellerna finns till i huden for att
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och tror att de till exempel ska skydda mot

en svampinfektion som inte finns s& utveck- f t' d
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psoriasis, forklarar Liv Eidsmo, hudlikare vid

Karolinska Universitetssjukhuset och docent : I A k

i dermatologi och venereologi vid Karolinska I n te an g re S a
Institutet, som precis fatt fornyade anslag fran
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bedriva forskning om T-cellernas roll i psoriasis.

Missforstér sitt syfte SJ u kd Oom.«

I och med att T-cellerna missforstar sitt syfte
forsvinner ocksa troskeln for att stinga av in-
flammationen. T-cellerna samlas i 6verhuden =
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Sa har uppstar Psoriasis

Hornlagret

FRISK HUD

| epidermis (6verhuden)
sker celldelning som
bygger upp huden.

Dermis
(ldderhuden)

Hypodermis
(underhuden)

PSORIASIS

Harstra

Immuncellerna finns
i huden for att
skydda oss mot
infektioner. Men nar
de missforstar sitt
syfte och tror att de
ska skydda mot en
infektion som inte
finns, sa forsvinner
ocksa troskeln for att
stinga av
inflammationer och
psoriasis uppstar.




»T-cellerna dr som ett ungdomsgang
som hittar pa en massa skit.
Det vi vill forsdka se till &r att de hoppar
hopprep i stdllet for att brdnna bilar.«

och driver inflammationen med
hjilp av budbararmolekyler, sa
kallade cytokiner. Det innebar
att inflammationen 6vergdr i ett
kroniskt tillstdnd och psoriasis-
flackar uppstdr. Man kan siaga
att T-cellerna hos psoriasis-
patienter ar for overaktiva, vilket
skapar utslag. Samma sak hinder
vid psoriasisartrit. Men dar ska-
par T-cellerna en inflammation i
lederna i stdllet for i huden.

S4 hur gor man for att behandla det har?
Det ar ett problem som forskarna brottas
med. Och det ar inget latt problem. T-cellerna
ar namligen nodvandiga for vart immun-
system. Att sld ut dem helt ar darfor inget att
tanka pé.

— Att ta bort alla T-celler ar extremt farligt.
D4 far man AIDS. Vi behover T-celler men vi
mdste fa dem att gora ritt, siager Liv Eidsmo.

Det har dock gjorts en hel del framsteg
nar det giller bekdampandet av de skadliga
T-cellerna. Det finns i dag lakemedel som ser
till att dampa T-cellernas framfart, utan att
for den skull sld ut dem. Inte minst har nya
biologiska lakemedel kunnat bidra till detta.
Likemedlen fungerar pd sd satt att de dam-
par budbdrarmolekylerna i immunsystemet,
de si kallade cytokinerna, vilket i sin tur
himmar inflammationsprocessen i kroppen.
Dessa likemedel dr grupperade efter vilken
typ av cytokiner eller budbiararmolekyler
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Liv Eidsmo.

som himmas, som till exempel
TNF-alfahimmare eller IL 17- och
IL 23-hammare. Nir likemedlen
fungerar som de ska sa dimpas de
overaktiva T-cellerna, vilket gor att
sdvil psoriasis som psoriasisartrit kan

hallas i schack.

Hoga mal
Men trots de medicinska framstegen s&
ar Liv Eidsmo inte nojd.

— Mitt mal ar att vi ska kunna sld av
T-cellerna helt. I dag kan vi bara tysta dem.
De biologiska likemedlen 4r fantastiska men
jag tycker inte att man lyckats om man har
likemedel som patienterna madste ta resten av
livet. De forandrar inte i ett langre perspektiv.
Dessutom kan de ge en hel del biverkningar
och kostar mycket pengar, siger hon.

Genom fortsatt forskning hoppas Liv
Eidsmo kunna ta reda p3 vilka patienter som
behover fortsatta med en behandling och vilka
som kan sluta, utan att psoriasis bryter ut igen.
Det dr namligen inga blygsamma mal som
forskarlaget pa Karolinska i Solna har i sikte.
Genom att fortsitta studera T-cellerna och
deras forhdllande till psoriasis hoppas man en
dag lyckas med att forandra ndgot som de som
har psoriasis har tagit for sjalvklart.

—Malet ar att psoriasis i framtiden inte lingre
ska vara en kronisk sjukdom, siger Liv Eidsmo.
Men for att lyckas med det behover en hel
del pusselbitar falla pa plats. En nyckel 4r =
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Sa har fungerar lakemedien

Vid psoriasis samlas T-celler
i overhuden och driver
inflammationen med hjalp av
budbararmolekyler sa kallade
cytokiner.
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Lakemedlen blockerar och
hammar cytokinerna som i
sin tur inte nar T-cellerna.
Inflammationsprocessen i
huden dampas.

2
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enligt Liv Eidsmo att i ett tidigt skede kunna
gé in och behandla mild psoriasis som riskerar
att bli allvarlig.

— Men da skulle man behova veta vilka
som riskerar att f4 allvarlig psoriasis och
vilka som inte gor det och sen sitta in
behandling efter det, sager hon.

T-cellernas minne

Det finns alltsd mycket kvar att forstd nar det
giller T-cellerna och dess roll i psoriasis. Ett
av de forskningsprojekt som genomfors just
nu i Liv Eidsmos forskargrupp handlar om
att undersoka T-cellernas minne, det vill siga
hur det kommer sig att psoriasisflackar hela
tiden dterkommer i samma omrade pa huden.
Poojabahen Tajpara fick nyligen 200 coo
kronor av Psoriasisfonden for sitt forsknings-
projekt om T-cellernas minne.
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Overproduktionen av hudceller
som bland annat orsakar
plaque och hudflagor upphor.

Inflammationen
dampas.

N—

- Jag vill forsoka ta reda pa skalet till att
psoriasisflickar dterkommer pd samma stille.
Varfor agerar T-cellerna som de gor och
varfor lamnar de inte huden nar vi vill. Om
vi forstdr hur det fungerar skulle det kunna
hjilpa oss i behandlingen av psoriasis, siager
hon.

Forhoppningsvis kan den forskning kring
psoriasis och T-celler som bedrivs pa Karo-
linska gora att vi kommer nirmare svaret
pa psoriasisgitan och hur sjukdomen ska
behandlas. Men for att na dit behover fors-
karna f& en okad forstdelsen for T-cellernas
agerande och den milj6 de befinner sig i.
Da blir cellerna ocksd littare att timja.

—T-cellerna dr som ett ungdomsgiang som
hittar pd en massa skit. Det vi vill forsoka se
till 4r att de hoppar hopprep i stillet for att
brinna bilar, sager Liv Eidsmo. m



