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Hjartagalli yngri brodur kveikti
ahuga a leeknavisindum

,Eg tok lokadkvordun um ad fara i leknanam pegar ég var um pad bil 16 ara,
um pad leyti sem yngsti brodir minn greindist frekar seint med medéfeeddan hjartagalla og
var mjog veikur. Hann purfti a bradri adgerd ad halda niu ara gamall, sem var framkvamd
med fyrstu kynsldd hjartalungnavéla. Petta haféi mikil ahrif a mig,”
segir Greet Van den Berghe préfessor i einlagu vidtali vié Laknabladid.
Greet, sem er heimfragur visindamadur og fyrirlesari, verdur med erindi a
Laknadogum um Kkortisol-hdrmdnadxulinn i brddum veikindum.

Ahugi Greet Van den Berghe 4 raunvis-
indum kviknadi i menntaskdla. Han var
alltaf heillud af visindum og segist hafa
verid einstaklega heppin med kennara.
Huin hélt p6 moérgum valmoguleikum
opnum, par a medal leeknisfraedi en
einnig edlisfreedi, steerdfreedi eda verk-
freedi.

Greet er sérfreedingur i gjorgeeslu-
leekningum og styrir gjorgeesludeild
haskolasjukrahussins 1 Leuven. Einnig
er hun yfirmadur rannsoknarstofu i gjor-
geesluleekningum vid leeknadeildina par.
Pegar lagt var fyrir hana mat pegar hun
kom til greina sem stjornandi deildar-
innar var hiin medal annars spurd ad
pvi hvort htin hefdi pjalfad sjalf med
sér einhvern eiginleika eda feerni. ,Mér
vard pa hugsad til freenda mins sem var
kapolskur biskup i Antwerpen. Hann
sagdi avallt vid mig ad hann hefdi ver-
i0 halfsmeykur vid mig pvi ég hefdi fra
priggja ara aldri verid ansi pver, “ segir
Greet hleejandi og beetir vid ad sannar-
lega togi htin f6lk med sér og sé metn-
adargjorn og vilji gjarnan vera skrefi &
undan 1 sinum verkefnum.

Greet er feedd og uppalin i Antwerp-
en i Belgiu. Foreldrar hennar storfudu
baedi 4 hinu vida svidi leknavisindanna.
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Fadir hennar var leekningastjori (med-
ical director) nokkurra lyfjafyrirtekja og
modir hennar var lyfjafreedingur. ,Eg er
onnur 1 r6dinni af fimm bérnum peirra.
Vid vorum mjog nain fjolskylda og oll
alin upp til ad verda forvitin, frjals og
sjalfsteed og fengum algjorlega ad velja
okkar eigin leidir {1 lifinu. Elsti bréoir
minn er einnig leeknir og pad bitnadi
helst adeins 4 honum hversu uppteknir
foreldrar okkur voru. Eg leit mjog upp til
peirra sem manneskja og fagfolks og pau
voru fyrirmyndir minar.”

bad sem akvardadi ad ég vard leknir

Greet segist hafa att erfitt med a0 velja
leio 1 menntaskola og hafi tekio loka-
akvordun um ao fara i leeknanam pegar
htin var um pad bil 16 ara. ,Pad var

um pad leyti sem yngsti br6dir minn
greindist frekar seint med medfeeddan
hjartagalla og var mjog veikur. Eg horfdi
upp a hann missa medvitund og hann
purfti & bradri adgerd ad halda niu 4ra
gamall, sem var framkveemd med fyrstu
kynsloo hjartalungnavéla. Petta hafoi
mikil ahrif 4 mig. Eg akvad ad ég vildi
leera og skilja meira um hvernig manns-
likaminn virkar og pegar hann bregst,

hvernig haegt er leekna hann. T leekna-
naminu sogadi ég svo ad mér nyja pekk-
ingu og likadi petta allt mjog vel!” Pess
mé geta ad brédir hennar lifir mjog gédu
lifi i dag og nytur pess lika ad hafa verid
dekradur matulega af fjolskyldunni.
Greet 4 einnig eigin fjolskyldu: eigin-
mann, tvo syni og eitt barnabarn. ,Mao-
urinn minn sinnir hvorki visindum né
leeknisfreedilegum rannsoknum, heldur
er hann forstjori belgiska tilvisunar-
sjukrahussins fyrir MS (referral hospital
for Multiple Sclerosis). P6tt hann sé stjorn-
andi hefur hann alltaf verid eindreginn
studningsmadur allra minna verka.”
Adspurd segist hiin ekki hafa stefnt
upphaflega ad pvi ad sinna visindarann-
soknum. ,Eftir ad ég fékk MD-graduna
sérheefdi ég mig fyrst i sveefingaleekn-
ingum og sidan i gjorgeeslulekningum.
Eftir pad for ég ad vinna sem gjorgaeslu-
leeknir 4 Haskdlasjukrahtsinu i Leuven,
sem er steersta belgiska sjukrahtsio og
gjorgeeslan var & hau stigi. Eg attadi
mig po6 fljott & pvi ad gjorgaeslulekn-
ingar voru frekar ung fraedigrein sem
hafdi blomstrad med teekninyjungum
fra pvi ad ondunarvélar voru prdéadar i
meenusoéttarfaraldrinum i Skandinaviu,
b6 ad undirliggjandi meinalifedlisfreedi



margra patta alvarlegra veikinda og gjor-
gaeslu veeri ekki alltaf vel pekkt.”

Mikilvagi opinna spurninga @ morkum inn-
kirtlalekninga og bradalzkninga

Pegar Greet starfadi sem ungleeknir, &
sama tima og hun sinnti brddapjénustu
fyrir born — sem henni likadi mjog vel,
akvad htin ad hin vildi gera rannséknir
til ad hjalpa til vid ad beeta pekkingu a
pessu svidi. , Pegar ég kom til starfa &
gjorgeeslunni og héf minar rannsékn-

ir var enginn annar ad gera slikt hér.

Eg var pvi ad gera eitthvad alveg nytt
og ég var dalitid a morkum tveggja
freedigreina. Eg byggdi rannsoknirn-

ar 4 nokkrum athugunum a sjiikling-
um og tok eftir pvi ad peir sem dvoldu
lengi 4 gjorgeesludeild, sérstaklega ung
born, syndu merki um hradari 6ldrun,
sem enginn gat ttskyrt. Eg attadi mig 4
mikilveegi opinna spurninga a mérkum
innkirtlaleekninga og bradaleekninga.
Pad vakti svo dhuga minn 4 taugainn-
kirtlafraedi. Pess vegna akvad ég ad
stefna a doktorsgradu 4 pvi svidi.” Greet
stundadi starfsnam vid Bristol haskolann

i Bretlandi @ medan a leeknanami st6o
og likadi mjog vel og pad efldi aberandi
sterka enskukunnattu hennar.

Sa kliniskt mikilvagi visindanna fyrir
sjliklingana a gjorgesludeildinni

Greet segir leidbeinanda sinn 1 doktors-
verkefninu, préfessor Francis De Zegher,
innkirtlaleekni barna, hafa verid mjog
hvetjandi. ,,Eg fékk lika frabeert teekifeeri
til ad vinna a rannsoknarstofu Roger
Bouillon préfessors, sem einnig er freeg-
ur innkirtlaleeknir. Hann leyfdi mér ad
gera tilraunir minar 4 rannsoknarstof-
unni an pess ad ég pyrfti ad hafa ahyggj-
ur af pvi hvernig ég etti ad borga fyrir
peer. Peir voru badir frabeerir studnings-
menn fyrir hugmyndir minar og einnig
mikilveegir gagnrynendur.”

Eftir doktorsgraduna hélt Greet
&fram & pessari braut sem nydoktor. {
pessu rikulega og hvetjandi umhverfi
og med studningi pessara snjollu leid-
beinenda gat hiin préad eigin rann-
soknir 4 taugainnkirtlafreedi alvarlegra
sjikdéma, byrjad a sinum eigin hug-
myndum og feert sig fra riminu yfir a

Greet d vinnustad sinum d gjorgaesludeild hdskdla-
sjiikrahiissins 1 1 Leuven. Mynd adsend.

Eftir ad ég fékk MD-graduna sérhafi
ég mig fyrst i svefingalekningum og
sidan i gjorgaslulekningum. Eftir pad
for ég ad vinna sem gjorgaslulaknir
a Haskolasjukrahusinu i Leuven, sem
er stersta belgiska sjukrahusid og
gjorgaslan var a hau stigi
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Greet med nemanda d rannséknarstofu. Mynd adsend.

bekkinn og til baka. ,Petta voru einstdk
og spennandi &r, full af hamingju. Eg
naut rannsoknanna svo mikid og sa lika
greinilega kliniskt mikilveegi visindanna
fyrir sjuklinga a gjorgeesludeildinni,

sem var svo dasamlegt. Sidan pa hef ég
stundad rannsoknir, jafnvel pegar ég
vard yfirmadur storu klinisku gjorgeeslu-
deildarinnar a Leuven haskolasjukrahts-
inu. Eg purfti alltaf badi sjtiklinga og
rannsoknarstofuna til ad vera skapandi
og anaegd.”

Blodsykurinn gerir herslumuninn -
timamétanidurstodur

Greet gerdi rannsokn sem syndi fram 4
ad mikilveegt er ad halda blodsykri alvar-
lega veikra 4 bilinu 4,4-6,1 til ad draga tur
sjukdomsbyrdi og danartioni. Vid spurd-
um hana hvad kveikti pennan ahuga
hennar a 6llu fra neeringu alvarlega
veikra a gjorgeeslu til nakvaemrar bloo-
sykursstjornunar. Og einnig hvad vard
til pess ad hun komst a0 pvi.
,Rannsdéknir minar a tiunda aratugn-
um hofou beinst ad taugainnkirtlafraedi
alvarlegra sjukdoma. Vio komumst ad
pvi ad taugainnkirtla-streituviobrogd
voru adgreind a brada- og langvarandi
stigum alvarlegra veikinda, sem hafdi
mikilveeg ahrif a préun nyrra inngripa.
Hluti af pessari fyrstu rannsokn leiddi
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einnig i [jos ad plasmapéttni insulin-
liks vaxtarpattar bindandi proteins-1
(IGFBP-1) haekkar hja alvarlega veikum
og er 1 jakveedu samhengi vid nidurbrot
og heettu a dauda. IGFBP-1 er framleitt
i lifur,” segir Greet. [ blédrasinni bindi
pad insulinlikan vaxtarpatt (IGF1) sem,
i frjalsu formi og sé mikilveegt vaxtar-
hormoénadrifid vefaukandi hormon. Hja
heilbrigdu folki sé IGFBP-1 mjog rok-
gjarnt, par sem magn i bl6dras aukist vio
fostu og a milli maltida og minnki hratt
pegar bordad er.

,Pessi ahrif koma fram vegna breyt-
inga 4 adgengi insulins, hormons sem
vitad er a0 beelir framleidslu og seytingu

Eg byggdi rannsoknirnar & nokkrum
athugunum 4 sjiklingum og
tok eftir pvi ad peir sem dvoldu
lengi, sérstaklega ung born,
gjorgasludeild, syndu merki um
hradari oldrun, sem enginn
gat utskyrt

IGFBP-1 1 lifur. Pess vegna héfoum vid
talkad fyrri nidurstodur okkar pannig
a0 peer bentu til skorts a insulinahrifum
ilifur alvarlega veikra sjuklinga, sem
geeti studlad ad nidurbroti og heettu 4
dauda. Ad auki voru gogn 1 freedigrein-
um sem syndu haekkud bl6dsykursgildi
hja gjorgeeslusjuklingum sem einnig
tengdust alvarleika veikinda og heettu

a dauda. Med pvi ad sameina pessa tvo
hugsanlegu drifkrafta skadlegra nidur-
stadna, settum vio fram tilgatu um ad
pad ad gefa gjorgaeslusjuklingum insalin
(dkjosanlegasta magn insulins 1 peirri
roksemdaferslu veeri skammturinn sem
leekkar blodsykursstyrkinn aftur 1 edli-
legt horf) geeti beett utkomu alvarlegra
veikinda.”

Pad hefdu verid rokin fyrir inngripinu
sem pau akvadu ad rannsaka; pétt bloo-
sykurseftirlit med instlininnrennsli til
ad na edlilegu blodsykursgildi. ,f premur
slembir6dudum samanburdarrannsokn-
um, sem birtar voru & arunum 2001 til
2019, gatum vid synt fram 4 ad med pvi
a0 gera pad og koma i veg fyrir alvarlega
haekkun blodsykurs hja gjorgaeslusjuk-
lingum, minnkadi pessi sjikddéms- og
danartioni. Me0 pvi ad feera okkur fra
ruminu yfir 4 bekkinn geetum vid rakid
pennan avinning til forvarna gegn eitur-
verkunum a glikoésa 1 frumum sem taka
upp glukosa a insulinéhadan, glikdsa-
styrkshadan hatt, frekar en samlegdar-
ahrifum med insalini.” Pa syndu pau
einnig fram a ad insalinid hafdi engin
ahrif 4 IGFBP-1, pannig ad petta snerist
allt um ad fordast eiturverkanir alvar-
legrar blédsykursheekkunar vio alvarleg
veikindi, ekki um bein &hrif instlins.
,Hins vegar, su slembiradada sama-
burdarrannsokn (RCT) sem stemmdi vid
okkar, stadfesti ekki alltaf avinninginn
af blédsykursstjornun, svo vid purftum
a0 skilja hvers vegna pad var.”

En hvad pa med kortisolid i

bradveikum sjiklingum?

[ stuttu mali segir Greet ad pegar alvar-
lega veikir sjuklingar eru med verulega
heekkadan styrk horménsins kortisdls 1
plasma (bl6dvdkva), sem er { réttu hlut-
falli vio alvarleika sjikdémsins, sé kort-
isolstyrkurinn naudsynlegur til ad lifa
af samkveemt hefobundnum hugmynd-




um um vidbrogd nyrnahettubarkar vio
streitu, sem felist { midleegri virkjun
HPA-6xulsins (hypothalamus pituitary
adrenal axis), sé buist vid ad ACTH-drifin
(adrenocorticotropic hormone stimulated)
kortisélframleidsla og seyting aukist ad
minnsta kosti attfalt umfram pad sem
edlilegt er til ad na pvi magni kortisols
sem er til stadar hja pessum mjog veiku
sjuklingum. , Petta hefur verid reynslu-
grunnurinn fyrir 200 mg af hydrokorti-
soni sem ,,alagsskammti” sem venjulega
er notadur til medferdar vid nyrilkreppu
(adrenal crisis). Par til nylega var gert rad
fyrir ad slik verulega aukin ACTH-drifin
kortisolframleidsla/seyting veeri helsti
drifkraftur mikilveegrar aukningar a al-
mennri kortisolframleidslu { alvarlegum
veikindum, 6had pvi hve lengi veikindi
standa yfir.”

Hins vegar hafi nidurstédur ur
kliniskum og tilraunarannséknum
sem Greet og hennar folk gerdu og
birtu undanfarinn aratug dgrad pessari
forsendu. ,,Samkvaemt klassiskum
hugmyndum um midleega svorun
HPA-0xulsins ad ofan, meetti buast vid
pvi ad alvarlegt alag af voldum alvar-
legra sjukdoma myndi leida til hradrar
heekkunar 4 magni blodrasar ACTH
og kortisols 1 blodi, sem baedi haldast
neegilega lengi til ad sjaklingur nai
batavegi. Hins vegar, arid 2013, syndum
vid fram a ad 1 bléndudu pydi sjuklinga
sem voru medhondladir 4 gjorgeeslu i
ad minnsta kosti eina viku var kortisol
i plasma alltaf heekkad en ACTH-péttni
i plasma var lag frekar en ha, fra fyrsta
degi eftir innlogn og alla fyrstu vik-
una a gjorgeesludeild. Og kortisolfram-
leidsla jokst alls ekki. Sidari tilraunir
okkar og kliniskar rannsdknir syndu ad
eftir stutta virkjun 4 midleegum HPA-
oxul, er naudsynlegt vidhald aukinnar
kerfisbundinnar kortisol framleidslu og
verkunar til ad bregdast vio alvarleg-
um veikindum, adallega kntid afram af
atleegum adlogunum frekar en afram-
haldandi midstyrdri margfalt aukinni
framleidslu og seytingu kortisols.”

Auk minnkunar a kortisélbindandi
proteinum sem auki fritt kortisol 1 blodi,
samanstandi pessi tutleegu vidbrogd
af beeldu kortisélnidurbroti { lifur og
nyrum, lengingu a helmingunartima
kortiséls og stadbundnum breytingum

a markvefjum sem styri og titri (titrate)
aukinni kortisolvirkni { lifsnaudsyn-
legum liffeerum og vefjum en dragi

ur kortisolvirkni 1 daufkyrningum
(neutrophils) og komi i veg fyrir 6neem-
isbaelandi ahrif utan marka aukins korti-
sol frambods.

,Vid syndum fram 4 ad aukio korti-
sol 1 itleegu samhengi hefur einnig
neikvaed viobrégd 1 heiladingli sem
skerdir vinnslu proopiomelanocortins
1 ACTH og dregur ur ACTH seytingu
og dregur par med ur ACTH-drifinni
kortisolseytingu. Pessar breytingar eru
adlogunarheefar og gagnlegar fyrir sjuk-
linga til skamms tima. Hins vegar, par
af leidandi, geta sjuklingar med langvar-
andi alvarlegan sjukdom sem purfa a
gjorgaeslu ad halda i margar vikur eda

Greet flytur erindi d radstefnu. Mynd adsend.

lengur préad med sér tegund af midlegri
beelingu a HPA-6xli. Pessi nyja innsyn
var aftur kliniskt mikilvaeg par sem hiin
kalladi & gagnrynid mat a vidteekri notk-
un alagsskammta af hydrokortiséni fyrir
sjuklinga sem pjast af bradu syklasott-
arlosti sem byggdist 4 deetludum korti-
sOlskortskorti,” segir Greet.

Pa hafi pau einnig synt fram 4 ad
medferd med hydrdkortiséni auki vodva-
slappleika og dunna nyrnahettubilun
medal barna med langvarandi alvarleg
veikindi og framkalli afbrigdilega DNA-
metyleringu innan gena HPA-6xulsins
til lengri tima litid. ,Pannig ad pad er
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brynt ad finna adra nalgun. Endur-
skodud hugmynd um viobrogd HPA-
Oxulsins vio alvarlegum veikindum er
langt fra pvi a0 vera endanleg eda full-
komin par sem margir peettir vardandi
fyrirliggjandi adferdir og sjonarmid um
medferd eru enn 6ljosir. Vid vinnum nu
enn frekar ad pvi a0 svara pvi sem parf.”
Vid spurdum Greet ad endingu um
hverjar veentingar hennar eru til visind-
anna 1 komandi framtid i pessum malum
og hvada breytingar hun vilji sja i med-
ferd sjuklinga a heimsvisu.
,Taugainnkirtla- og efnaskiptafylgi-
kvillar sem eiga sér stad i langvarandi
fasa alvarlegra veikinda lengja enn
frekar timann sem sjuklingar eru hadir
gjorgaeslu. Slikt eykur kostnad og til-
hneigingu til langtima afleidinga og

sidbuins dauda. P6 ad gjorgeeslurymi

um allan heim séu af skornum skammti
og langvarandi alvarlega veikir sjik-
lingar séu i flestum pessara rtima, er pad
nyskdpun sem geeti aukid batalikur og
dregid ur porf a gjorgeeslu. Pad yroi mjog
videigandi og timabeert. Petta er pad sem
vid eigum ad einbeita okkur ad. A med-
an bedid er eftir pessum nyjungum er
mikilvaegt ad draga ur eda fordast meo-
ferdir sem eru i raun skadlegar fremur en
gagnlegar, po oft sé erfitt ad koma pessu
i framkveemd a kliniskan hatt.”
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