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TYP 1 DIABETES



PREVALENS/INCIDENS

≈300 miljoner människor har diabetes - 10-15% T1D. 

Hos barn och ungdomar har den absoluta majoriteten T1D. 

Incidensen har ökat mycket snabbt!

 Årligen ca 3% - Stora skillnader i världen

 I många delar av världen har den snabbaste ökningen varit i den yngsta åldersgruppen.

Livstidsrisken hos generella populationen i Sverige är ca 1%. 



GENETIK

Bara 10-20% har förstagradssläkting T1D. 

 Syskon nästan 10% ökad risk 

 Monozygotisk tvilling <40% risk. 

HLA-klass II gener ~50% av genetiska risken. 

 Hög-, intermediär- and låg risk. 

 Högst risk DR3-DQ2/DR4-DQ8 (DQ2/8) 

 Fler med intermediär risk HLA-genotyper nu än för 30 år sedan. 

 Nästan 90% av Skandinaviska barn med T1D har minst 1 av DQ2 eller DQ8. 

. 



MILJÖFAKTORER

Inte 100% risk för monozygotiska tvilling och snabbt ökande incidence

Många olika miljöfaktorer:
 Infektioner, kejsarsnitt, dieter, vikt och längd, stressful events and toxiner etc

Conflicting evidence!
 Otillräcklig power, olika populationer, trigger/promoter

Autoimmuniteten börjar långt innan diagnosen → olika faktorer runt graviditet och
perinatalperioden av intresse!



SYFTE

Att öka kunskapen om faktorer runt graviditeten och förlossningen som kan öka eller 

minska risken för att barn och ungdomar utvecklar typ 1 diabetes (T1D).

Förhoppningen att kunna bidra till ökad kunskap om etiologin och orsaken till den 

ökade incidensen. 



MATERIAL AND METOD

Tre fall-kontrollstudier och en kohortstudie 



SWEDIABKIDS
SVENSKA BARNDIABETESREGISTRET

Nationellt kvalitetsregister sedan 2000.

Alla patienter (99%) som diagnostiserats ≤ 18 (19) år                    

med någon form av diabetes.

Alla barndiabetesteam i Sverige ingår.

2019 fanns data från ca 21 000 patienter.



MFR
MEDICINSKA FÖDELSEREGISTRET

Nationellt myndighetsregister

Information från nästan alla graviditeter och förlossningar i Sverige sedan 1973

Baseras på information från standardiserade formulär från

 graviditeten

 förlossningen

 perinatalperioden



BDD
BÄTTRE DIABETES DIAGNOSTIK

Nationell kohort studie som startade 2005

 Primära målet att karaktärisera diabetes bättre så att man kan göra en mer korrekt diagnos.  

Alla barn/ungdomar med nydiagnostiserad diabetes i Sverige erbjuds att delta.  

Undersöker genetiska och immunologiska faktorer i blodprover. 

 HLA genotyp, autoantikroppar etc.



STUDIEPOPULATION

Jan 2000 – Okt 2012 



STUDIE I

CAESAREAN SECTION PER SE DOES NOT INCREASE THE 
RISK OF OFFSPRING DEVELOPING TYPE 1 DIABETES

- A SWEDISH POPULATION-BASED STUDY.

DIABETOLOGIA 2015



SYFTE

Undersöka om det finns en koppling mellan kejsarsnitt och risken att utveckla T1D i barndomen. 

Hypotes: Att födas med kejsarsnitt ökar risken att utveckla T1D.  



MATERIAL OCH METOD

9 376 barn med T1D

37 504 kontrollbarn



MILJÖFAKTOR

Förlossningssätt – vaginal förlossning eller kejsarsnitt 

 Kejsarsnitt = akut eller elektivt. 



RESULTAT

Fler mödrar till barn som senare utvecklade T1D födde barn mha kejsarsnitt. 

 14,7% vs 13,3% (p<0,001)

 Ingen skillnad i elektiva kejsarsnitt (9,9% vardera)

Kvinnor med diabetes födde mycket oftare barn med kejsarsnitt. 
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MULTIVARIAT ANALYS – OR FÖR ATT UTVECKLA T1D

Kejsarsnitt: 1,12 (95% CI 1,06 – 1,20)

Diabetes hos modern: 3,44 (95% CI 2,92– 4,04)

T1D hos modern: 7,90 (95% CI 5,94 – 10,50)

Kejsarsnitt: 1,02 (95% CI 0,94 – 1,10)

Diabetes hos modern: 2,89 (95% CI 2,82– 4,12)

T1D hos modern: 7,54 (95% CI 5,50 – 10,40)

Hos barn med T1D: 

OR att vara född med kejsarsnitt om modern inte hade diabetes var 1,0 (95% CI 0,93–1,07)

Moderns diabetes, BMI och ålder

Ojusterad OR Justerad OR



KONKLUSION

➢Kejsarsnitt hade ingen uppenbar effekt på risken för att barnet skulle 
utveckla T1D. 

➢Diabetes hos modern, speciellt T1D, vid tiden för förlossningen ökade 
risken för T1D hos barnet. 



STUDIE II

MATERNAL OBESITY AS A RISK FACTOR FOR EARLY 
CHILDHOOD TYPE 1 DIABETES
- a nationwide, prospective, population-based case-control study.

DIABETOLOGIA 2017



SYFTE

Undersöka faktorer hos modern genom att se om mammans BMI och 
viktuppgång under graviditeten påverkar barnets risk att utveckla T1D. 

Hypotes: Ett högre BMI hos modern och en större viktökning under graviditeten 
ökar risken för T1D hos barnet. 



MATERIAL OCH METOD

3 231 barn med T1D

12 948 kontrollbarn



MILJÖFAKTOR

BMI kategori innan 

graviditeten

BMI (kg/m²) Rekomenderad total viktuppgång (kg) 

enligt amerikanska institute of medicine 

and amerikanska national research council

Undervikt

Normalvikt

Övervikt

Fetma

<18,5

18,5 – 24,9

25,0 – 29,9

≥ 30,0

12,5 – 18,0 

11,5 – 16,0 

7,0 – 11,5 

5,0 – 9,0 

Viktuppgången (GWG): 

Adekvat

För liten   

För stor  

Mammans BMI och viktuppgång under graviditeten (GWG)



RESULTAT

Fetma hos modern var vanligare hos mammor till barn som senare utvecklade T1D. 

➢9,0% vs 7,7% (p= 0,02)

Sågs bara hos mödrar utan diabetes. 

 8,8% vs 7,6% (p=0,04) 

Mödrarnas viktuppgång skilde sig inte åt mellan grupperna (p=0,06).



MULTIVARIAT ANALYS – OR FÖR ATT UTVECKLA T1D

Fetma hos modern: 1,18 (95% CI 1,02 – 1,36)Fetma hos modern: 1,20 (95% CI 1,05 – 1,38)Mammans BMI, viktuppgång, ålder, paritet, rökning och 

diabetes samt graviditetslängden

Ojusterad OR Justerad OR
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Moderns BMI skiljer sig beroende på insjuknandeåldern hos barnet.  



KONKLUSION 

➢Fetma hos modern, om mamman inte har diabetes, är associerat med 
en ökad risk för T1D hos barnet. 

➢Fetma hos modern kan påverka insjuknandeåldern i T1D hos barnet.



STUDIE III

SIZE FOR GESTATIONAL AGE AFFECTS THE RISK FOR 
TYPE 1 DIABETES IN CHILDREN AND ADOLESCENTS:

a Swedish national case-control study

DIABETOLOGIA 2021



SYFTE

Undersöka perinatala riskfaktorer hos barnet genom att se om ‘vikten i 
förhållande till graviditetslängden’ påverkar risken för att utveckla T1D och 
insjuknandeåldern samt att se om det fans några könsskillnader. 

Hypotes: Att vara född ‘stor för tiden (LGA) eller ‘liten för tiden’ (SGA) 
påverkar risken att insjukna i T1D oberoende av mammans BMI och om hon har 
diabetes eller inte.  



MATERIAL OCH METOD

9 278 barn med T1D

37 050 kontrollbarn



MILJÖFAKTOR

Size for gestational age = storlek/vikt beroende på graviditetslängden

 Liten för tiden = Small for gestational age (SGA) = könsspecifik födelsevikt ≤ 2 SD av 
medelvikten för den graviditetslängden enligt svensk standard. 

 Stor för tiden= Large for gestational age (LGA) = könsspecifik födelsevikt ≥ 2 SD av 
medelvikten för den graviditetslängden enligt svensk standard 

 Normal för tiden = Appropriate for gestational age (AGA) = inte SGA eller LGA



RESULTAT

Barn med T1D
 Föddes oftare LGA: 4,6% vs 3,5% (p<0,001) 

 Föddes mindre ofta SGA: 2,0% vs 2,6% (p<0,001)

Samma resultat för barn födda i fullgången tid eller då man använde den bredare 
(internationella) definitionen av LGA (90:e percentilen) och SGA (10:e percentilen). 

Födelsevikt: Barn som senare utvecklade T1D hade 
 Oftare en födelsevikt ≥ 4000 gram (makrosomi) 

 Mindre ofta en låg (1500-2499 gram) eller mycket låg (<1500 gram) födelsevikt (p<0,001).



MULTIVARIAT ANALYS – OR FÖR ATT UTVECKLA T1D

Ojusterad OR Justerad OR

LGA: 1,34 (95% CI 1,20 – 1,50)

SGA: 0,76 (95% CI 0,65 – 0,90)

LGA: 1,16(95% CI 1,02 – 1,32)

SGA: 0,77 (95% CI 0,63 – 0,93)

Mammans BMI, ålder, paritet, rökning, diabetes och 

graviditetslängd. 



KONKLUSION

Barnets vikt beroende på graviditetslängden är associerad med risken för 
T1D oberoende av mammans BMI och diabetes. 

Att födas LGA var associerat med en ökad risk för T1D. 

Att födas SGA var associerat med en minskad risk för T1D. 



STUDIE IV

MATERNAL BMI IS RELATED TO THE AGE AT ONSET OF TYPE 
1 DIABETES IN CHILDREN WITH DIFFERENT GENETIC RISK

- a Swedish national cohort study

MANUSKRIPT



SYFTE

Att undersöka om ‘vikten i förhållande till graviditetslängden’, födelsevikten eller  
mammans BMI skilde sig åt mellan barn som utvecklat T1D med olika HLA genotyper.

Hypotes: Barn som har en HLA genotyp med lägre genetisk risk för T1D och som 
trots detta utvecklat T1D, har oftare fötts LGA, med en hög födelsevikt eller har en 
mamma som haft ett högt BMI jämfört med de barn som utvecklat T1D med den HLA 
genotypen som ger högst genetisk risk.

Att undersöka om födelsevikt, ’vikt i förhållande till graviditetslängden’ eller moderns 
BMI påverkar insjuknandeåldern hos barn olika beroende på barnets HLA genotyp. 

Hypotes: Dessa faktorer påverkar insjuknandeåldern olika beroende på barnets 
genetiska risk (HLA genotyp). 



MATERIAL OCH METOD

4 533 barn med T1D



VARIABLER

HLA Genotyp grupper:

1. DQ2/8

2. DQ8/X – där X inte är 2

3. DQ2/X – där X inte är 8

4. DQX/X – där X inte är 2 eller 8

Mammans BMI

Födelsevikt

Storlek/vikt i förhållande till graviditetslängden



RESULTAT

Mammans BMI och ’vikt i förhållande till graviditetslängd’ skilde sig inte åt mellan 
grupperna med det gjorde födelsevikt (p=0,025)

 DQX/X hade oftare låg födelsevikt jmf DQ8/X (p=0,028).

Skillnaden i medelvärdet på födelsevikten mellan grupperna (p=0,043) försvann 
när man justerade för moderns ålder (p=0,05).

Multinomial regression analys - Jmf barn med DQ2/8 var:

 Barn med DQ8/X mindre ofta födda med makrosomi (OR 0,84 [0,71 – 0,99])

 Barn med DQX/X oftare födda med en låg födelsevikt (OR 2,15 [1,22 – 3,78])



RESULTAT – INSJUKNANDEÅLDER

BMI ≥25 hos modern ökade OR att diagnostiseras med T1D

 under 15 års ålder hos barn med DQ2/X

 under 10 års ålder för de med DQ8/X

 mellan 5-14 år för de med DQ2/8 (jmf insjuknandeålder 15-19 år). 

Mammans BMI var 

omvänt associerad med 

insjuknandeåldern i T1D 

hos barn med DQ8/X 

och DQ2/X.



RESULTAT – INSJUKNANDEÅLDER

En högre andel barn med DQ2/8 diagnostiserades vid en ung ålder- för barn med 
DQX/X var det omvänt. 

Mammans BMI var omvänt associerat med ålder vid insjuknandet i T1D hos barn 
med DQ8/X och DQ2/X.

BMI ≥25 hos modern → ökad risk att diagnostiseras <15 års ålder för barnen 
med DQ2/X, <10-års ålder för barnen med DQ8/X och mellan 5-14 år för 
barnen med DQ2/8 (jmf ålder 15-18). 



KONKLUSION

Födelsevikten skilde sig något mellan de olika HLA genotypgrupperna. 

 Ytterligare studier behövs för att kunna dra några slutsatser.  

Att födas LGA eller att ha en mamma som var överviktig/hade fetma under 
graviditeten var inte vanligare hos barn med låg genetisk risk för T1D. 

Övervikt och fetma hos modern var associerat med ett tidigare insjuknande i 
T1D hos barnen som hade åtminstone en av högriskhaplotyperna (DQ2 eller 
DQ8). 



TACK!


