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Het aantal gevallen van diabetes groeit de afgelopen decennia schrikbarend. En een echte remedie is er nog niet. Immunoloog Bart Roep heeft goede hoop dat stamceltherapie uitkomst zal bieden voor een van de twee varianten van diabetes. Maar de andere variant vergt een omslag naar een gezonde levensstijl. En dat kan lastiger blijken.
Hij dénkt diabetes, zegt hij zelf. Hij wil uit alle macht weten waarom mensen diabetes mellitus oftewel suikerziekte krijgen, om het vervolgens te kunnen voorkomen en te genezen.

En in de tien jaar dat immunoloog dr. Bart Roep, werkzaam in het Leids Universitair Medisch Centrum (LUMC) de ziekte bestudeert, is hij een aardig eind gekomen. Vorig jaar kreeg hij de Europese Minkowskiprijs voor diabetesonderzoek, die nooit eerder aan een Nederlander was toegekend.

,,Patiënten'', zegt Roep (39), ,,willen ongelooflijk graag dat genezing van diabetes mogelijk wordt. Ik probeer voortdurend te nuanceren en te relativeren, juist omdat zij zo vurig hopen. Terwijl ik het liefst van de daken wil schreeuwen: moet je nu kijken wat we allemaal al weten! Van welke andere ziekte is het beeld in tien jaar tijd totaal omgekeerd? We dachten dat diabetes erfelijk was - het blijkt niet erfelijk te zijn. We dachten dat het ongeneeslijk was, maar we hebben aangetoond dat diabetes te genezen is. We hebben ontdekt hoe de ziekte ontstaat, en voor een groot deel kunnen we het ziekteproces nu ontrafelen.''

Maar de remedie is nog niet ontdekt in het Leidse laboratorium van afweerdeskundige Roep en zijn collega's. Ondertussen neemt het aantal patiënten met diabetes schrikbarend toe. Geschat wordt dat er nu al zo'n 500000 in Nederland zijn. Daarnaast hebben enkele honderdduizenden mensen diabetes zonder dat te weten, zo kan worden opgemaakt uit bevolkingsonderzoek. Dit alles betekent dat ongeveer 1 op de 18 Nederlanders aan diabetes lijdt.

Zo'n 80 procent van de patiënten heeft diabetes type 2; 20 procent lijdt aan diabetes type 1. Type 2, dat dus verreweg het meest voorkomt, heette altijd 'ouderdomsdiabetes'; type 1 stond vroeger voor 'jeugdsuiker' en tegenwoordig voor 'insuline-afhankelijke suikerziekte'. Maar die terminologie is niet langer houdbaar. Want de helft van de nieuwe patiënten met type 1 diabetes is volwassen, dus kun je het geen jeugdsuiker meer noemen.

En het aantal jonge mensen met type 2 (de vroegere ouderdomsdiabetes) neemt snel toe, met name bij dertig- tot veertigjarigen maar ook al bij tieners en twintigers. Veel type 2 diabeten moeten bovendien insuline gaan spuiten, en zijn dus ook insuline-afhankelijk. ,,En nu blijkt dat een grote groep volwassenen helemaal geen type 2 diabetes heeft, maar een langzame vorm van type 1'', zegt Roep. ,,Een groot deel van de toename van type 1 diabetes komt dan ook doordat de diagnose nu veel nauwkeuriger is.''

Type 1 én 2 nemen beide sterk toe - over de hele wereld. Eind augustus werd een conferentie in Parijs belegd over dit probleem onder het motto 'Stop the rise!' Wereldwijd lijden momenteel ruim 190 miljoen mensen aan diabetes; de verwachting is dat dit er in 2025 meer dan 330 miljoen zullen zijn. In sommige landen slokt de ziekte een kwart van het totale gezondheidszorgbudget op. In Amerika kost de ziekte in al zijn facetten een slordige honderd miljard dollar per jaar. Dat land kampt dan ook met het schokkende gegeven dat 1 op de 3 Amerikanen boven de 55 jaar aan diabetes lijdt.

Hoe is de stijging te verklaren? Bart Roep zucht. ,,We weten het niet'', zegt hij. ,,Voor diabetes type 2 is er een goede kandidaat: levensstijl.'' Te veel Mars en MacDonalds, te veel computer en televisie, te veel auto- en kantoorstoel. Dat is inmiddels duidelijk aangetoond. Maar Roep is beducht voor het 'eigen schuld, dikke bult'-stigma dat zo snel aan een levensstijl-aandoening kleeft. ,,Want het is maar een deel van de verklaring. Diabetes type 2 heeft ook een sterke genetische oorzaak, veel sterker dan type 1. Je vindt bijna geen type 2 bij patiënten zonder een familielid dat het ook heeft, terwijl type 1 bijna altijd als donderslag bij heldere hemel komt.''

Voor de toename van diabetes type 1, waar Roep in gespecialiseerd is, zijn hypothesen te over, maar hardgemaakt zijn die vooralsnog niet. Dat is, bekent hij, voor een onderzoeker natuurlijk een hele 'uitdaging' maar tegelijkertijd gekmakend. Want het betreft hier, zoals Roep dat formuleert, een ,,levenslange ziekte met ernstige complicaties'' - en hij wil er wat aan dóen.

Diabetes is een sluipmoordenaar. Je gaat er niet direct dood aan, maar de ziekte kan langzaam, sluipend, schade in het lichaam aanrichten. Patiënten gaan soms slecht zien, of krijgen voetproblemen die veelvuldig tot amputaties leiden. Hart- en vaatziekten en nierproblemen zijn beruchte gevolgen die wel dodelijk kunnen zijn. In die zin is diabetes vooral een risicofactor. Patiënten met diabetes type 2 hebben bijvoorbeeld een twee- tot viervoudig verhoogde kans op aandoeningen van het vaatstelsel en op overlijden door hart- en vaatziekten. Veertig procent van de mensen die een niertransplantatie ondergaan, heeft diabetes.

,,Hoe eerder je het weet, hoe makkelijker je de complicaties kunt voorkomen'', zegt Roep. Vandaar dat het angstig is dat een grote groep mensen diabetes heeft zonder het te weten - een van de redenen dat diabetes wel een 'stille epidemie' wordt genoemd.

De aandoening zelf is voor patiënten ook al belastend genoeg. Zij moeten dagelijks een paar keer meten hoe hoog hun bloedsuiker is, heel precies op tijd eten, een paar keer per dag insuline spuiten. Sommige patiënten zeggen zich net een speldenkussen te voelen. Dat spuiten is ook een stressvolle gebeurtenis, want je loopt altijd de kans dat je te veel of te weinig insuline spuit waardoor je zelfs in coma kunt raken.

Lange tijd was er niets aan diabetes te doen. Tot in 1921 de insuline werd ontdekt. Roep: ,,Toen dacht de geneeskunde: ah, eindelijk een oplossing. Maar het blijft natuurlijk een surrogaat van de menselijke insulineproductie. En het blijft symptoombestrijding. De chronische complicaties zijn met kunstmatige insuline niet te voorkomen, en er gaan nog steeds mensen voortijdig dood bij type 1 en 2.''

Om patiënten echt te kunnen genezen, moet je weten hoe diabetes ontstaat, doceert Roep. ,,Je moet de ziekte begrijpen. En als je ziet hoe weinig we tien jaar geleden wisten van diabetes, en hoeveel nu ... Het staat gelukkig weer op de kaart. Na de ontdekking van de insuline is er tot 1990 niet veel meer aan gedaan door onderzoekers.''

Duidelijk is inmiddels dat van patiënten met diabetes type 1 de 'bètacellen' zijn beschadigd door een fout in het afweersysteem. ,,Een bètacel is een klein wondertje in de natuur', zegt Roep bevlogen. ,,Hij moet niet alleen heel veel insuline maken, maar ook insuline uitscheiden wanneer dat nodig is. In mijn studie leerde ik dat als de bètacel eenmaal kapot is, hij kapot blijft. Dat blijkt niet te kloppen. Het is aangetoond dat je met stamcellen niet hartspier, zenuwen en kraakbeen kunt maken, maar ook bètacellen. Ze zijn dus te regeneren, weten we nog maar sinds heel kort.''

Dat diabetes type 1 (ook bij patiënten die de ziekte al heel lang hebben) te genezen is, werd al eerder door de Leidse onderzoeksgroep bewezen. Halverwege de jaren negentig werd een experiment gedaan met een aantal succesvolle transplantaties van de eilandjes van Langerhans. In die 'eilandjes', die onderdeel zijn van de alvleesklier, bevinden zich de bètacellen die insuline maken en die zijn vernietigd door de ontsporing van het afweersysteem. Sinds de transplantaties zijn de betrokken patiënten tot hun opluchting volledig 'van de spuit af'.

Roep: ,,Het probleem is dat je nog geen promille van de patiënten op deze manier kunt genezen, want er is een donortekort. Met transplantaties zouden we jaarlijks misschien honderd mensen kunnen helpen. Je hebt twee of drie alvleesklieren nodig voor één transplantatie. Bovendien moet de patiënt zware medicijnen slikken om afstoting te voorkomen.''

Toch is hij voorzichtig optimistisch: ,,Mijn toekomstverwachting is dat we uit de patiënt zelf nieuwe bètacellen kunnen genereren - met stamcellen. Ik was pessimistisch over die eilandjestransplantatie; ik deed mee om te laten zien waarom het een slecht idee was. Gelukkig heb ik ongelijk gekregen. Met die stamceltherapie denk ik nu: ja, dat zal zeker gaan lukken. Maar de termijn is onduidelijk. Er zijn ook nog politieke en sociale obstakels die overwonnen moeten worden. Het gebruik van embryonale stamcellen ligt gevoelig. Bovendien is een embryo nog steeds een donor, met alle problemen en afstotingsrisico's van dien. Ik wil naar de echte stamcel toe. Die zijn we nu aan het opkweken uit beenmerg. Dat kun je ook uit de patiënt zelf halen.''

Leiden doet veel aan stamcelonderzoek, maar voor diabetes gaat het nog wel even duren, benadrukt Roep. ,,Men doet die stamceltherapie nu in muizen, en het ziet er goed uit. Maar ik wil geen valse verwachtingen wekken. Het is de vraag of de bètacellen die je maakt uit stamcellen, even goed zijn als de oorspronkelijke. En ze mogen niet blijven doorgroeien, want dan kan er een tumor ontstaan.''

Voor de patiënt met diabetes type 1, realiseert de onderzoeker zich, is er een onzekere situatie ontstaan. ,,Tot voor kort betekende de diagnose: een levenslange ziekte, je moet insuline spuiten, soms krijg je complicaties. Nu is het verhaal: je hebt diabetes, voorlopig is dat niet best, maar er is hoop.''

,,Ik vind het belangrijk dat die hoop er is, maar ben bang dat mensen gaan denken: het zal nu wel niet lang meer duren. Ik kan geen enkele uitspraak doen over die duur. Ik weet wel, en daarom ben ik ook zo toegewijd aan het diabetesonderzoek, dat er geen ziekte is waarbij de ontwikkelingen zo spectaculair zijn geweest. Alles neemt toe: de kennis over het ontstaan, de behandeling en de prognose, maar ook het aantal patiënten.''

Over dat laatste maakt de overheid zich grote zorgen. Het ministerie van volksgezondheid wees onlangs diabetes als een van de zes ziekten die extra aandacht moeten krijgen. En de Gezondheidsraad buigt zich op dit moment voor de tweede maal over de vraag van het ministerie: moeten we gaan 'screenen' op diabetes? Dus: bevolkingsonderzoek doen, waardoor de ziekte wellicht eerder opgespoord wordt?

In 1995 was er volgens de raad nog onvoldoende wetenschappelijke basis voor dat soort screening. Nu studeert een commissie onder leiding van prof. J. Hoekstra, hoogleraar interne geneeskunde in het Amsterdamse AMC, opnieuw op die vraag. Het antwoord weet hij nog niet, maar in ieder geval moeten er snel preventieprogramma's komen voor diabetes type 2, zegt Hoekstra. Hij realiseert zich hoe veelomvattend en moeilijk dat zal zijn. ,,Want daarbij gaat het om het ongezond eten, het televisiekijken, het stilzitten achter de computer. Er moet dus meer bewogen worden, minder en gezonder gegeten, televisiereclames zouden moeten worden aangepakt, ouders voorgelicht ... Het vergt een complete cultuuromslag.''

,,Het staat vast dat je risico op type 2 diabetes afneemt als je je levensstijl aanpast'', zegt ook Roep. ,,Maar dat blijkt bijna onmogelijk. Het is verschrikkelijk moeilijk om dieet te houden of om in beweging te komen. Terwijl we weten uit onderzoek dat het helpt om op de fiets naar het werk te gaan. In Amerika is diabetes type 2, de vroegere ouderdomssuiker, een kolossaal probleem bij kinderen. Als wij niet ingrijpen, gaan we dat hier ook krijgen.''

