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Kronisk granulomatos

sjukdom

Text Anders Fasth

Kronisk granulomatds sjukdom |

eller CGD, efter den engelska

beteckningen Chronic granu- |
lomatous disease, ar en grupp |

sjukdomar som alla drabbar |

vissa vita blodkroppars (neutro- |

fila granulocyter, monocyter och
eosinofila granulocyter) formaga
att producera vateperoxid och
liknande kemiska substanser.
Detta leder i sin tur till upprepade
bakterie- och svampinfektioner.

CGD ir en ovanlig irftlig im-
munbristsjukdom

CGD ér en ovanlig sjukdom, den
drabbar cirka 1 pa 200 000 till 250
000 nyfodda. I Sverige kdnner vi
till ungefar 25 barn och vuxna, med
sjukdomen. CGD ér arftlig. Den
vanligaste formen som svarar for
cirka 2/3 &rvs x-kromosombundet
recessivt. Det betyder att pojkar
far sjukdomen, medan flickor blir
bérare och kan fora den vidare till
sina soner. De andra tre formerna
ar mycket mer ovanliga och &rvs
autosomalt recessivt, vilket bety-
der att bagge fordldrarna bar pa ett
sjukdomsanlag och att det ar 25%
risk att ndgot av deras barn, oavsett
kon, far sjukdomen.

Vid CGD kan inte bakteriedo-
dande dggviteimnen aktiveras
Orsaken till sjukdomen ar en skada
i ett av de arvsanlag som styr bild-
ningen av (kodar for) den grupp
proteiner som tillsammans bygger
upp NADPH-oxidas. NADPH-oxi-
das kan liknas vid en kemisk fabrik
som tillverkar véteperoxid och
andra superoxidforeningar som be-
hovs for att aktivera bakterie- och
svampdodande amnen. “Fabriken”
bestar av minst nio olika proteiner.
Ett par av byggstenarna finns i1
cellmembranen och andra finns i
cellens inre.

Startsignal for produktion

Professor Anders Fasth

De vita blodkroppar som produ-
cerar superoxidforeningar kallas
fagocyter (grekiska = celler som
dter). Det betyder att cellerna
7ater” eller fagocyterar smittdm-
nen. Smittdmnena hamnar da i en
liten blasa inuti fagocyterna. Detta
utgor startsignalen for att starta
produktionen av vateperoxid. Till
byggstenarna i cellmembranen
fogas de andra byggstenarna fran
cellens inre och fabriken” ar
fardig for produktion. Tidigare
trodde man att det viktiga for bak-
teriedodandet var just véteperoxi-
den. I dag vet vi att det istéllet ar
sa att viteperoxiden leder till hojt
pH och éndrad saltbalans i den
lilla bldsan dér smittdmnena finns
och att detta i sin tur gor att olika
dggvitedmnen med bakterie- och
svampdodande formaga aktiveras.

De stora byggstenarna i NADPH-
oxidaset betecknas phox och det dr
mutationer i de gener som kodar
for de olika phox-proteinerna som
orsakar CGD.

Sjukdomen ger upprepade bak-
terie- och svampinfektioner med
granulombildning

Oformagan att producera superox-
idféreningar och aktivera bakte-
riedodande proteiner leder till 6kat
antal infektioner. Infektionerna
orsakas framfor allt av s.k gula
stafylokocker  (Staphylococcus
aureus) och olika Aspergillus-

svampar samt en bakterie som
normalt inte infekterar ménniskan
och som kallas Burkholderia. Ty-
piskt ar att infektionerna ger upp-
hov till granulom eller knutor av
infekterad viavnad som bestar av
granulocyter och monocyter som
fagocyterat bakterier, men inte
kunnat doda dessa. Infektionerna
finns fr.a i hudens djupare delar
och i olika inre organ, t.ex lungor
och lever. Ofta ses ocksa granu-
lom i tarmen och tarmsymptomen
kan likna de som ses vid kronisk
inflammatorisk tarmsjukdom. I-
bland kan granulomen bli sé stora
att de utgdr hinder for funktionen
i olika organ. Det kan bli stopp i
tarmen eller en del av lungan kan
bli avstiangd.

Vid tarmforiandringarna ar det
vanligt att man inte hittar nagra
bakterier i de inflammatoriska
fordndringarna och man tror att
avsaknaden av véteperoxid ocksa
leder till &verdriven inflamma-
tion.

Infektionerna i levern (lever-
abscess) och Aspergillusinfek-
tionerna ar farliga och kan vara
livshotande.

Vid behandlingen av infektioner
maste antibiotika som tringer
in i cellen anvindas

Eftersom fagocyterade smitt-
amnen Overlever inuti de vita
blodkropparna maste man vid be-
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handlingen kombinera vanliga
antibiotika med séddan som har
formégan att trénga in i cellerna
och dir doda smittdimnet. Exem-
pel pa sadant preparat ir trime-
toprim-sulfa (Bactrim, Eusaprim)
och rifampicin.

Om granulom och varhérdar
finns i inre organ &r man ofta
tvungen att kombinera antibiotika
med kirurgisk behandling. Sérskilt
vid leverabscess dr detta viktigt
och manga ganger maste ocksa
stora Aspergillushdrdar tex. i
lungan tas bort kirurgiskt.

Vid svara infektioner dér antibio-
tikabehandlingen inte hjélpt har
granulocyttransfusioner getts med
framgéng i flera fall. Personen
med CGD far da friska granulocy-
ter i stor méngd fran en givare som
stimulerats till 6kad produktion av
granulocyter med en kroppsegen
tillvaxtfaktor, G-CSF.

For att minska inflammationen
kan ocksa behandling med korti-
son behovas. Ofta ges ocksa vid
infektioner behandling med gam-
mainterferon. Gammainterferon
ar en kroppsegen substans som
om den tillfors i stor méngd kan
forbattra fagocyternas funktion till
en liten del.

Forebyggande behandling och
undvikande av vissa miljoer
viktigt

Alla personer med CGD skall
livslangt behandlas med trime-
toprim-sulfa for att forebygga
bakterierinfektioner och med ikto-

rivil (Sporanox) for att hindra
Aspergillussmitta. 1 Sverige har
vi olika uppfattning om profylax
med Sporanox &dr nddvindigt el-
ler ej, medan t.ex ESID, European
Society for Immunodeficiency,
tydligt rekommenderar Sporanox.
Personligen anser jag att profylax
ar nodviandig redan till barnen
med CGD. Detta dé de latt hamnar
i miljoer med 6kad forekomst av
Aspergillus, t.ex vid ombyggna-
der i det egna hemmet eller pa
behandlande sjukhus.

Patienter med CGD far rad att
undvika - forutom byggdamm - ra
16k och svartpeppar, att inte plan-
tera om blommor, inte gora rent
efter husdjur (stall, ho och halm
etc), inte vistas i lador, grottor
eller andra fuktiga och dammiga
lokaler och inte hugga (leka med)
ved, klippa gris eller gréva i jord.
Allt detta for att minska smittris-
ken med Burkholdelia (ra 16k) och
Aspergillus.

Blodstamcellstransplantation
har goda méjligheter att bota

Maénga barn och vuxna med CGD
har nu genomgatt stamcellstrans-
plantation (”benmairgstransplan-
tation”) med lyckat resultat. Ef-
tersom behandlingen ar svar och
innebér en risk for komplikationer
transplanteras bara de med svér
sjukdom t.ex vid Aspergillusin-
fektioner, leverabscess eller svar
tarmsjukdom. Viktigt ar att alla
eventuella infektioner behandlas
intensivt infor transplantationen.
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Vid en stamcellstransplantation
behandlas patienten med cellgif-
ter (cytostatika) for att sld ut den
egna benmérgen. Efter detta ges
nya blodstamceller fran en frisk
givare, som kan vara ett syskon,
en frivillig givare eller infruset na-
velstrangsblod De nya cellerna ges
som ett dropp och foljer med blodet
till benmérgsrummet dér de fastnar
och utvecklas till blodets alla olika
celler - roda blodkroppar, vita blod-
kroppar och trombocyter.

Forsok med genterapi pagar
ocksa. Genterapi innebér att en ny
oskadad kopia av den gen som é&r
skadad sitts in 1 patientens arvs-
massa. Idag gors detta med hjélp
av vissa virus men det finns ingen
mojlighet att styra var den nya
genen hamnar. Vill det sig illa kan
den nya genen hamna mitt i eller
ndra en annan gen och péaverka
denna gens funktion.

Hitintills har tre personer med
CGD genomgitt genterapi. For
alla tre har behandlingen inneburit
utldkning av de svara infektioner-
na de var drabbade av. Trots detta
har en av patienterna avlidit i en
ny svér infektion. For tva av dessa
patienter aktiverades normala fris-
ka gener, men tursamt kom det att
bli till fordel for de celler som bar
pa den nya oskadade genen, som
diarmed kunde expandera och ut-
gora en viasentligt storre andel av
de fagocyterande cellerna &n vad

som sags direkt efter genterapin. ©

1177 - ett nytt nationellt korthummer

Nu far Sverige ett nytt nationellt kortnummer — 1177. Den 1 juni kunde befolkningen i de fem forsta lands-
tingen och regionerna na sin sjukvardsradgivning dygnet runt via numret 1177. Malet ar att tjansten ska
byggas ut successivt 6ver landet.

Genom sjukvardsradgivningen kan den som ringer fa rad nér det géller egenvéard, en forsta bedomning
av sina symtom eller niar den egna véardcentralen ar stangd. Sjukvardsradgivningen vénder sig i forsta
hand inte till dem som drabbats av akuta, livshotande tillstiand (och som bor ringa 112) eller till dem som
ar under behandling och vill boka en tid hos sin ldkare, fraga om en remiss eller ett laboratoriesvar.
Till Sjukvardsradgivningen 1177 dr ocksa webbtjansten www.sjukvardsradgivningen.se kopplad. Bada
tjdnsterna bygger pa samma medicinska databas och kompletterar och stddjer varandra. P4 webbplatsen
finns fordjupad information om till exempel sjukdomar, skador och behandlingar, men ocksa mojlighe-
ten att stélla fragor anonymt och fa svar inom en vecka.

Mer information finns pa www.sjukvardsradgivningen.se/1177
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Vanlig familj med ovanlig sjukdom

Text Micke Ahlgren och Eva Ollén
Foto Fam Ahlgren/Ollén, fam Monfors
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Gustav Ahlgren, en kille full av energi

Anpassad tillvaro

Vi dr en “vanlig” familj pa fyra
personer, i alla fall for den som
bara tréffar oss flyktigt. Det finns
dock vissa skillnader i vart leverne
jamfort med hur vara vanner lever.
Var son Gustav, som snart fyller
tio ar, fick diagnosen CGD som
trearing. Han hade haft en del
problem med svullna lymfkortlar
under de forsta levnadsaren, men
det var forst efter en blodforgift-
ning pga bakterien cepasia (som
bl a finns i gul 16k) som sjukdo-
men konstaterades. Efter detta har
vi forsokt anpassa vér tillvaro efter
den information vi fick i Géteborg
och de rdd som finns att ldsa i in-
formationsmaterial samt pa nétet,
men det har hela tiden varit viktigt
for oss att inte begriansa Gustav for
mycket.

Daglig medicinering

Gustav lever idag ett ganska van-
ligt liv och det mérks inte pa ho-
nom att han har en allvarlig sjuk-
dom. Han é&r full av energi och har
lite svart att vara stilla. Att det ar
viktigt att tvétta sar larde han sig

ganska tidigt och det dr nagot han
har fatt trina pa ofta under aren.
Gustav dter dagligen sina medi-
ciner samt far gammainterfe-
ronsprutor tre ganger per vecka.
Sprutorna har varit den stora
kampen for bdde honom och oss
genom daren. Det gar béttre och
bittre, men det ar fortfarande det
som Gustav upplever som mest
jobbigt med att ha CGD.

Spruttrining

Var tredje manad besoker vi barn-
mottagningen pa Falu lasarett for
lakarbesok och provtagning. Stick
i fingret brukar ocksa vara mycket
jobbiga att ta, men Gustav har en
“egen” sjukskoterska, Ulla, som
nu har lyckats fd honom att sam-
arbeta riktigt bra. Han har gatt pa
spruttrdning pa lekterapin under
hésten, men valde sjilv att avbryta
denna nir det blev for jobbigt.

Information i skolan

Gustav gar nu i fjarde klass. Vi
triaffade tidigt skolledningen och
beskrev vad de maste tinka pa for
att Gustav ska fa en problemfti

skolgidng. 1 samband med varje
skolstart har vi haft informations-
triaffar for skolpersonal och forild-
rar dir vi har informerat om vad
som &r viktigt att tinka pa. Tack
vare detta ringer det fordldrar och
larare hem och fragar oss om olika
saker. Fran detta ldsar maste alla
som sjukanméler sina barn tala
om vilken sjukdom de har och ar
det ndgot som gér sé far vi reda pa
det genom Gustavs ldrare. Vi har
dock ldrt oss att det &r vi sjdlva
som maste tinka pa alla detaljer
och inte rékna med att andra gor
det, dven om de ir informerade
om sjukdomen.

Idrottsaktiviteter

Gustav deltar i de flesta idrotts-
aktiviteter bade pa skolan och pa
fritiden. Det har inte krdvts nigra
sirskilda restriktioner for detta.
Han badar da och da i simhallen,
men vi forsoker att undvika alltfor
tita besok och naturligtvis blir det
inget bad om han har sar. Vi vill
inte att han gar pad regelbunden
fotbollstréning eller orientering da
risken att utséttas for sar och
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bakterie/svampinfektion ar stor.
Det som ér riktigt farligt for Gus-
tav 4r om han kommer i kontakt
med svampsporen Aspergillus.
Aspergillus finns naturligt i vér
nérhet; i gamla stubbar, roksvamp,
ho, ventilationssystem och i bygg-
material. Gustav fér inte vara pa
platser dér man haller pa med om-
byggnationer och detta kan vara
svart for manga att forstd. Nar vi
aker till stan uppticker vi ganska
ofta att man river i viggar och tak.
Da ér det bara att aka dérifran.

Fritid med vissa begrinsningar
Vi tillater att han ar i skog o natur.
Han vet hur viktigt det dr att han
ar forsiktig nér han &r ddr och inte
leker med gamla ruttna pinnar
eller kliver pa stubbar och tram-
par pa roksvamp. Han fick dven
leka i sandladan som mindre. Vi
ar ocksa forsiktiga med ra 10k,
”ra” svartpeppar och kvaliteten
pa livsmedel, framfor allt raa
gronsaker.

Gustav dr sjdlv numer relativt
medveten om vad han kan och
inte kan gora, dven om det forstés
ofta dr orittvist. Storasyster Elin
har naturligtvis ocksa synpunkter
pa en del begransningar, som t ex
att inte fa ha husdjur. Att det lika
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Gustav, langst till vanster, tillsammans med kompisar pa PIO:s familjelager

mycket beror pa pappas allergi far
inte sa stor uppmarksamhet.

Infektioner

Gustav har klarat sig utan nagra
allvarliga infektioner och har nog
farre sjukdagar jamfort med sina
jamnariga. Han klarar sig oftast
ifran forkylningar och andra vi-
rusinfektioner. Vi star just nu infor
utmaningen att det gar vattkoppor
i skolan. Kanske maste han vara
hemma fran skolan nér de borjar
komma tillbaka eftersom han
behover lite langre sdkerhetstid”
efterat. Det blir i sa fall forsta
gangen sedan skolstarten.

Familjeldger har gett nya per-
spektiv

Hotet om en allvarlig infektion
finns sténdigt ddr och det dr nagot
som vi tycker att vi har lart oss
att hantera allt eftersom aren gar.
Faran ar just nu att vi glommer
av oss och slidpper for mycket pa
begransningarna. Vi har varit med
pé flera av PIO’s familjeldger och
har da fatt ett annat perspektiv pa
tillvaron. Dér har vi triffat barmn
med immunbrist som har betydligt
storre inskrdnkningar i sin vardag
och just insett att vi 4nda lever ett
ganska obegrinsat liv.
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Ung med primar
immunbrist

Ar Du mellan 15 och 25
ar och vill komma i kon-
takt med a
som har prim

brist, fa infor om
ungdomstréaff dis-
kanns

kutera fragor
aktuell A

Skicka i sa fall in Din e-
postadress till ungdoms-
gruppens kontaktper-
son Frederick Godden:
frederick@godden.se
eller till PIO Riks:
pio@telia.com
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