Fordldrainformation om forskningsstudien PROOM-3

Till blivande forildrar!
Vill Ni delta i en studie dér vi forsoker hindra allergiutvecklingen hos barn?

Basta blivande forildrar!

Kan allergier undvikas? Detta vill vi undersoka i en ny studie. Syftet &r att se om nyfodda barn far allergi
1 mindre utstrickning om mamman fér tillskott med mjolksyrebakterier under graviditet och amning och
barnet far mjolksyrebakterier under sitt forsta levnadsar med start redan vid fodelsen.

Varfor vill vi gora den hir studien?

Under de senaste 30—40 4ren har allergier 6kat kraftigt i Sverige och andra vistlinder. I Osteuropa och
utvecklingslédnder ddremot dr allergier fortfarande mindre vanliga. Trots intensiv forskning for att finna
orsaker, kan 6kningen bara till en del forklaras av omgivningsfaktorer sdsom passiv rokning, forandrat
inomhusklimat, pélsdjurskontakter, stress mm.

Forebyggande insatser har hittills bara haft begransad effekt. Under senare tid har man i stéllet for att bara
studera riskfaktorer, alltmer borjat intressera sig varfor minniskor inte far allergi. Vi har tidigare studerat
tva mojliga faktorer: 1) Den ena ér att vara vanliga bakterier 1 tarmen kan vara mojliga friskfaktorer”.
Man kan ndmligen hitta hogre forekomst av mjolksyrebakterier i tarmen hos icke allergiska barn jamfort
med allergiska smabarn 1 Sverige. 2) Studier som vi tidigare har genomfort pa barnkliniken 1 Link&ping
pekar pa ett samband mellan intaget av omega-3-fetter (fiskfetter) i kosten och allergiutvecklingen hos
barn tidigt i livet. Detta stods av epidemiologiska studier de senaste aren.

For att bekrifta dessa friskfaktorer” har vi genomfort interventionsstudier med mjdlksyrebakterier och
omega-3-fetter var for sig i kosten till mamma och barn. Resultaten visar att bade tillskott av
mjolksyrebakterier till modern och barnet samt omega-3-fetter till modern, var for sig kan forebygga
allergisk sjukdom (huvudsakligen eksem) tidigt i livet om sjukdomen &r kopplad till forekomst av
positiva hudtester (pricktest) mot dgg, mjolk och andra foédodmnen. Resultaten pekar ocksa pé att effekten
av mjolksyrebakterierna ér battre om modern har/har haft allergiska symtom sjélv. Omega-3-fetter tycks
vara béttre nir det giller forebyggandet av allergisk sjukdom hos barnet om modern inte har nagon
allergi.

Vilka fragor vill vi fa svar pa?

Kan den forebyggande effekten pa allergisk sjukdom vi tidigare har sett med bade mjolksyrebakterier och
omega-3-fetter till mor och barn upprepas pa nytt?

Kan tillskott av mjolksyrebakterier till modern tidigare under graviditeten ge en béttre
allergiforebyggande effekt (I den forra studien gavs mjolksyrebakterierna till mamman forst fran
graviditetsvecka 36)?

Kan en kombination av tva kosttillskott till modern och barnet, som var for sig verkar ha en
allergiforebyggande effekt, forstirka varandra?



Hur gir studien till?

Studien &r skissad som en dubbelintervention, d.v.s. ett kombinerat kosttillskott med probiotica och
omega-3 fetter till modern under graviditeten och amningen och till barnet under det forsta levnadsaret.
Studien paborjades 2015 och har pagatt sedan dess. De preparat vi anvander har tillhandahallits av Orkla
Health (omega-3 kapslar) och BioGaia (L. reuteri droppar).

Under sommaren 2021 meddelade Orkla Health att de inte ldngre kunde tillhandahélla omega-3 kapslar
p.g.a. pandemin. Sedan dess fortsitter studien med enbart 2 armar, Nér vi har fatt tillrdckligt manga i
dessa 2 grupper kommer vi att avsluta studien. Vi kommer att f6lja var ursprungliga plan att studera bade
omega-3 fetters och probioticas betydelse for allergiutvecklingen hos barnen nér hela studien dr avslutad.

For att nu delta i studien krdivs att ndgon i familjen har eller har haft allergi (astma, hosnuva eksem,
ndisselutslag minst 2 ggr av mat eller matallergi med mag-tarmsymptom).
De medverkande familjerna delas slumpmaéssigt upp i 2 grupper:

1. En grupp som far bade mjolksyrabakterier
2. En grupp som fér kontrolldroppar, sa kallad placebo som alltsa inte innehaller ndgon verksam substans.

Information om vem som far vad &r inte tillgénglig under studietiden varken fér den medverkande
familjen eller for forskningspersonalen, en s kallas dubbelblind studie. Information om vem som har fatt
vad ldmnas ut nér studien &r avslutad.

Om familjen vill medverka i studien borjar modern att ta 20 droppar (mjdélksyrebakterier eller placebo)
dagligen frén och med 20:e graviditetsveckan fram till forlossningen. Studiedropparna innehéller en
naturlig mjolksyrebakterie, Lactobacillus reuteri blandat 1 en 16sning med olja. Bakterierna &r ofarliga
och finns i olika mjolksyrade livsmedel i ménga lidnder, bland annat i Sverige i fil och juice. Placebo-
dropparna innehaller bara l6sningen utan bakterier. Efter fodelsen far barnet samma slags droppar som
modern varje dag under det forsta aret. Barnen ammas sa ldnge som man vill men for att kunna réknas
med vid slutanalysen vill vi att barnen ska ammas i minst 15 veckor. Studieprodukterna dr ofarliga.

Vad innebir studien for Er och Ert barn?
Béde mamma och barn kommer att f6ljas noga under projektets gang.

For barnet innebir det att det far studieprodukten i form av 5 droppar en gang om dagen tills det fyller ett
ar. UndersOkning i form av blodprov, salivprov, avforingsprov och allergitest i huden, s.k. pricktest
genomfors vid 6, 12 och 24 ménaders alder. Provtagning gors av forskningssjukskoterskor med stor vana
och bedovningskrdm anvénds alltid for att minimera obehaget for barnet. Blodprovstagningen vid fodseln
tas frdn navelstrangen efter forlossningen och orsakar inget obehag alls. En allergiskdterska kommer att
undersoka barnet vid 3, 6 och 12 manaders dlder och en likare kontaktas vid behov. Alla barn undersoks
av lékare vid 24 manaders lder.

Mamman skall &ta studieprodukten fram till forlossningen och far lamna bade blodprov och
avforingsprov vid négra tillfdllen. Brostmjolk kommer ocksa att samlas vid négra tillfdllen och hon
kommer att fa skriva ner allt hon &ter och dricker under ndgra dagar samt svara pa fraigor om
magtarmbesvér. Dessutom kommer familjen regelbundet att fa besvara frageformuldr om barnets
eventuella allergiska symtom. Vid lampligt tillfélle tas dven ett blodprov fran pappan.

Fordelen for dem som &r med i studien &r att eventuella allergibesvir tidigt blir upptickta och behandlade.



Vilka kan inte vara med i studien?

Barn som fods fore graviditetsvecka 33 och nyfodda barn med allvarlig sjukdom kommer inte att fortsétta
vara med 1 studien. Ddremot kommer alla barn vars mammor borjade i studien att erbjudas en
lakarundersdkning vid 2 ars alder.

Vad gor vi med resultatet?

Projektets resultat kommer att redovisas i1 internationella vetenskapliga tidskrifter. Om det ter visar sig
att tillforsel av laktobaciller och fiskolja till mor och spadbarn ger en minskad risk for allergiutveckling
och att kombinationsbehandlingen ger en béttre effekt, dr avsikten att kunna erbjuda denna behandling till
alla nyfodda med érftlighet for allergi.

Uppgifterna som samlas in anvinds bara i forskningssyfte och inget intresse finns for enskilda personer
utan all data behandlas gruppvis. Alla uppgifter om barnet och deltagandet &r sekretesskyddade.
Informationen dr skyddad av Lagen om tystnadsplikt inom sjukvérden och Personuppgiftslagen (PUL).

Vi har i studien nu tillricklig ménga mammor/barn for att studera biologiska markorer. Vi har hittills
publicerat foljande artiklar pa basen av studien:

Forsberg A, Abrahamsson TR, Nilsson L, Ernerudh J, Duchén K, Jenmalm MC. Changes in peripheral
immune populations during pregnancy and modulation by probiotics and w-3 fatty acids. Sci Rep
2020;10:18723.

Huoman J, Martinez-Enguita D, Olsson E, Ernerudh J, Nilsson L, Duchén K, Gustafsson M, Jenmalm
MC. Combined prenatal Lactobacillus reuteri and ®-3 supplementation synergistically modulates DNA
methylation in neonatal T helper cells. Clin Epigenetics. 2021 Jun 30;13:135

Ert deltagande dr helt frivilligt och kan nir som helst avbrytas utan att Ni anger skl till det. Allt
deltagande ar kostnadsfritt.

Om Ni har nagra ytterligare fragor eller vill ha mer information, tag d& girna kontakt med nagon av oss.
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