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Det grgnlandske samfund har siden 1950’erne udvik-
let sig fra et traditionelt fanger-fisker-samfund til et
langt mere vestligt praeget samfund. Levealderen er
steget, og forekomsten af infektionssygdomme har
varet aftagende. Diabetes var nermest en ukendt
sygdom i Grgnland i begyndelsen af sidste &rhund-
rede. Laegen Alfred Bertelsen, som stod bag omfat-
tende opgorelser af sygdomsforekomsten fra sin tid
som leege i Grgnland i perioden 1902- 1927, skrev i
Meddelelser fra Grgnland i 1940: »Et tilfaelde af Suk-
kersyge omtales blandt de 1910 pa Julianehdb Syge-
hus behandlede Patienter, og nogle faa Tilfaelde vides
ogsd senere at vaere komne til Behandling« [1].
11962-1964 gennemfgrte Uffe Sagild et al en un-
dersggelse af 4.249 grgnlendere i Nuuk, Uumman-
naq og Tasilaq og fandt diabetes hos mindre end
0,06% af befolkningen [2]. Derfor kom det som en
overraskelse, da befolkningsundersggelsen i 1999
viste, at naesten 10% af i alt 917 undersggte voksne
gronlendere pa vestkysten havde diabetes ved en oral
glukosebelastning [3]. Den hgje forekomst blev be-
kraeftet i en landsdeekkende undersggelse i perioden
2005-2010 af mere end 3.000 personer [4]. Dermed
er hyppigheden af diabetes i Grgnland neesten dobbelt
s& hgj som i Danmark og pé niveau med i f.eks. Indi-
en, Mellemgsten og Mellemamerika. I begge undersg-
gelser fandt vi, at yderligere ca. 20% af befolkningen
havde pradiabetes i form af nedsat glukosetolerans
eller forhgjet fasteglukoseniveau. Der er helt overve-
jende tale om type 2-diabetes, og autoimmun diabetes
ses praktisk talt ikke [5]. Fedme og perifer insulinresi-

Diabetes findes i dag hos naesten 10% af voksne grgnlaendere, og yderligere 20% har praediabetes.

Diabetes forekommer oftere hos personer i bygder end hos personer i byer i Grgnland.

Fedme, fysisk inaktivitet og alder er vaesentlige risikofaktorer for nedsat glukosemetabolisme.

Den traditionelle kost er associeret med gget forekomst af diabetes og praediabetes.

Den genetiske variant i TBC1D4 er relateret til perifer insulinresistens og forklarer formentlig en vae-
sentlig del af diabetesforekomsten i Grgnland.

stens er centrale mekanismer, men vores undersggel-
ser tyder p4, at hepatisk insulin-resistens og relativt
nedsat betacellefunktion er mere fremtreedende hos
gronlendere end hos vestlige befolkninger.

ARSAGER TIL DIABETES | GRONLAND

Den hurtige stigning i diabetesforekomsten taler for,
at @ndringer i livsstil og levevilkar som fglge af de
hurtige samfundsandringer har betydning for fore-
komsten af diabetes i Grgnland. Den traditionelle
kost med hgjt indhold af havpattedyr og fisk er er-
stattet af en vestlig importeret kost med begraenset
mengde frugt og gront, og livsstilen er blevet mindre
fysisk kraevende. Men den hgje forekomst tyder ogsa
pa, at en underliggende genetisk eller anden disposi-
tion til diabetes er til stede. Paradoksalt nok fandt vi i
begge befolkningsundersggelser hgjere forekomst af
diabetes i bygder end i byer (Figur 1) — pé trods af at
bygdebefolkningen er mere fysisk aktiv end bybefolk-
ningen [4]. Forskellen var ogsé til stede efter juste-
ring for potentielle risikofaktorer som fedme, alder,
ken, rygning, alkoholindtag, familieer disposition og
gregnlandsk herkomst.

Fedme

Fedme er som i andre befolkninger den vigtigste risi-
kofaktor for diabetes. Forekomsten af fedme, isaer
abdominal fedme, blandt Inuit i den arktiske region
er hgj [6], og den har veret stigende siden 1960’erne,
iseer blandt kvinder [7, 8]. I adskillige studier har
man dog pavist, at den fedmeassocierede risiko for
metabolisk sygdom er lavere hos Inuit end i vestlige
befolkninger [6, 9-10]. Et nyligt publiceret studie ty-
der pé, at grgnleendere med et givet niveau af talje-
omfang har mere subkutant fedt end vestlige befolk-
ninger. Dette kan meget vel vaere en medvirkende
forklaring pé den tilsyneladende lavere kardiovasku-
laere risiko, der er relateret til fedme [11], eftersom
det subkutane fedt er mindre metabolisk aktivt end
visceralt fedt. Fysiologerne Rode & Shephard foreslog
allerede i 1973, at subkutan fedtakkumulation blandt
Inuit kunne veere en mekanisme til kuldeadaptation
[12].
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Kost

Zndring i kosten har vaeret en af de mest bemeerkel-
sesverdige livsstilseendringer, som har ledsaget de
samfundsmeessige @ndringer i Grgnland. En vestlig
importeret kost har vidtgdende erstattet den traditio-
nelle grgnlandske kost, som er baseret pa fisk og hav-
pattedyr. Overraskende viste en undersggelse, at den
traditionelle kost er associeret med gget forekomst af
diabetes og pradiabetes, ogsa nar der korrigeres for
totalt kalorieindtag [13]. Undersggelsen tyder p4, at
personer, der spiser traditionelt, har darligere beta-
cellefunktion. Forklaringen herpa er ikke indlysende.
En tidligere undersggelse har vist, at persisterende
organiske forureningsstoffer i den traditionelle
gronlandske kost er associeret med lavere insulinpro-
duktion [14]. Hgj koncentration af disse forurenings-
stoffer var dog ikke relateret til diabetes eller pree-
diabetes, og konklusionen er sledes ikke entydig.

Fysisk aktivitet

Den traditionelle levevis i Grgnland var saerdeles fy-
sisk kreevende. Samfundsudviklingen i Grgnland har
betydet, at faerre ernzrer sig som fangere og fiskere.
De fleste moderne erhverv stiller kun begraensede
krav til fysisk aktivitet, ligesom daglig transport for
de fleste i dag foregér med bil eller bus. I befolknings-
undersggelsen 2005-2010 malte vi fysisk aktivitet
med en kombineret beveagelses- og hjertemonitor.
Fysisk aktivitet var ikke direkte relateret til diabetes
eller preediabetes, men der sds en sammenhang med
perifer insulinfelsomhed, hvilket tyder p4, at fysisk
inaktivitet spiller en rolle i den tidlige diabetesudvik-
ling [15].

Genetik

En genetisk undersggelse af 2.575 grgnlendere

uden kendt diabetes identificerede en nonsense
p-Arg684T-variant i TBC1D4-genet med en allelfre-
kvens pa 17%. Vi har i en undersggelse publiceret i
Nature vist, at homozygote berere har steerkt forhgjet
glukoseniveau ( = 3,8 mmol/], p = 2,5 x 10%) og
insulinniveau ( = 165 pmol/l, p = 1,5 X 10%) efter
en glukosebelastning og forgget risiko for diabetes
med oddsratio pd 10,3 [16]. Analyser af muskelbi-
opsier har vist, at p.Arg684T-berere har nedsat
mRNA- og proteinekspression af den lange isoform

af TBC1D4 i skeletmuskulaturen samt nedsat ekspres-
sion af glukosetransporter type 4 i muskulaturen som
udtryk for nedsat insulinstimuleret glukoseoptagelse
i skeletmuskulaturen.

I endnu upublicerede data har man endvidere
fundet en genetisk variant, som er kraftigt associeret
med fasteglukose- og insulinniveauet, om end ikke i
samme stgrrelsesorden som for TBC1D4-varianten.

I |

Oddsratio for diabetes, forhgjet fasteglukoseniveau (IFG) og nedsat glukosetolerans (IGT) blandt
grgnlendere, der er bosiddende i bygder og sma byer, sammenlignet med grgnlaendere, der er bo-

siddende i stgrre byer.

Diabetes
Bygder .

Sma byer

IFG

Bygder R

Sma byer R

IGT
Bygder

Sma byer

f T T
0,5 1,0 1,5 2,0

— Justeret for alder, kgn og BMI.

T
2,5

\
3,0
Oddsratio

— Yderligere justeret for fysisk aktivitet, rygning, alkoholindtagelse, grad af grgnlandsk herkomst

og uddannelsesniveau.

Hyppigheden og effekten af disse genetiske vari-
anter overstiger langt, hvad man har observeret i til-
svarende helgenomstudier, og viser et enormt poten-
tiale for genetiske studier i sm& populationer, dog
under forudseetning af at man er i stand til metode-
maessigt at tage hgjde for, at mange individer er be-
sleegtede (relatedness), og at tilblandingen af vestlige
gener, overvejende danske, er betydelig (admixture).

BEHANDLING AF PATIENTER MED DIABETES

| GRONLAND

Erkendelsen af, at diabetes udggr en vaesentlig syg-
domsbyrde i Grgnland har medfgrt et behov for at
sikre en god diabetesbehandling, fgrst og fremmest
for at forebygge komplikationer som kronisk nyresyg-
dom, amputationer og synsnedszttelse — komplika-
tioner som af indlysende grunde er vanskelige at
handtere i sma fjerntliggende samfund. Systematisk
screening for mikro- og makrovaskuleere komplika-
tioner er udfordret af geografi, klimaforhold og infra-
struktur samt manglende kontinuitet i sundhedsvee-
senets bemanding. I 2008 etableredes et diabetes-
projekt, og med en bemeerkelsesvardig indsats er det
lykkedes at kvalitetssikre diabetesbehandlingen og
opna standarder, som for de fleste indikatorers ved-
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Hastige samfundsaendringer i Grgnland i kombination med hgj gene-
tisk risiko har medfgrt betydelig stigning i diabetesforekomsten i Inu-
itbefolkningen.

kommende er sammenlignelige med tilsvarende for
diabetesbehandling i Danmark [17]. Der foregar en
aktiv understgttende sundhedstjenesteforskning i
Grgnland.

FREMTIDENS DIABETESFORSKNING | GRONLAND
Studier af diabetes og metabolisk sygdom i Grgnland
kan medvirke til gget forstaelse af drsager til diabe-
tesudvikling, ikke kun i Grgnland, men ogsé i de
mange befolkninger uden for den vestlige verden,
hvor diabetesforekomsten er hyppig og staerkt sti-
gende. I det omfang logistikken tillader det, vil vi i
fremtidige studier forsgge at afdeekke patofysiolo-
giske mekanismer, som idngér i diabetesudvikling,
gennem detaljerede kliniske studier.

En enkelt undersggelse tyder pd, at forekomsten
af sendiabetiske komplikationer ikke er anderledes
end i Danmark [18], men dette er endnu kun i be-
greenset omfang undersggt videnskabeligt i Grgnland.
I et samarbejde mellem Steno Diabetes Center, Cen-
ter for Sundhedsforskning i Grgnland pé& Syddansk
Universitet, Sundhedsvasenet i Grgnland og Grgn-
lands Center for Sundhedsforskning p& Grgnlands
Universitet vil vi i fremtidige studier desuden have
fokus pé diabetes- og komplikationsepidemiologi,
sundhedstjenesteforskning samt interventionsstudier
med diabetesforebyggelse som overordnet formél.

KONKLUSION

Arsagerne til diabetes i Grgnland er mange og kom-
plekse. Med vores nuvarende viden kan vi ikke fuldt
ud forklare den hgje forekomst, eller hvorfor diabetes
er hyppigere i bygder end i byer. Selv om genetiske
faktorer ser ud til at spille en markant rolle, er der
ogsd en klar livsstilskomponent og dermed et veesent-
ligt forebyggelsespotentiale. Neesten 400 mio. men-
nesker har diabetes, heraf bor mere end 70% i lav- og
mellemindkomstlande. Studier af diabetes i Grgnland

har ikke kun interesse for den grgnlandske befolk-
ning, men potentielt ogsa for andre befolkninger,
hvor hurtig samfundsudvikling i kombination med
forhgjet genetisk og méske fotal risiko medferer stor
sygdomsbyrde.
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