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Ledsjukdomar och kaksmarta

Avhandlingen soker sambandet mellan systemiska inflammatoriska
ledsjukdomar och smarta samt vavnadsnedbrytning i kdkleden

® Den 28 november 2003 forsvarade Ulle Voog sin avhandling “Temporo-
mandibular joint involvement by systemic inflammatory disease with reference

to pain modulation and joint tissue destruction” vid Odontologiska institutionen,
Karolinska institutet, Huddinge. Opponent var docent Sigvard Akerman, Malmo
hogskola. | betygsnamnden satt docent Bengt Wenneberg, Goteborgs universitet,
professor Anders Holmlund, ki och docent Bjorn Svensson, Karnsjukhuset, Skovde.
Handledare var professor Sigvard Kopp, ki, professor Edvitar Leibur,

Tartu universitet, Estland och dr Per Alstergren, K.
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ystemiska inflammatoriska ledsjukdomar

drabbar ofta kikleden med smirta och viv-

nadsnedbrytning som foljd. For patienten
kan det medfora kronisk virk och tuggsvarigheter
som i sin tur innebdr problem med att utfora
vardagliga sysslor. Livskvaliteten péverkas i hog
grad negativt. Tyvarr forstar vi dannu inte till fullo
mekanismerna bakom smairta och vdvnadsned-
brytning i leder. Man vet dock att ett stort antal
inflammatoriska mediatorer samverkar. Denna
avhandling undersokte formagan att genomfora
vardagliga aktiviteter vid kikledssmirta samt
sambandet mellan kikledssmairta, rontgenologis-
ka fynd i kikleden och inflammatoriska markorer
och mediatorer i blodet. Patienter med reumatoid
artrit (ra) eller psoriasisartropati i kikleden del-
tog i studierna dir det kliniska arbetet genomfor-
des vid universitetskliniken i Tartu, Estland.
e Delstudie 1 undersokte i vilken utstrickning
kikledssmarta pdaverkar patienternas formaga att
utfora vardagliga sysslor. Patienterna fick fyllaiett
frageformulédr som &r framtaget och validerat for
denna anvindning. Kékledssmértan visade sig ha
en uttalat negativ inverkan pa patienternas forma-
ga att utfora vardagliga aktiviteter. Formégan att
utfora fysisk aktivitet samt stora rorelser med un-
derkiken, som till exempel gaspning, var de akti-
viteter som péverkades i storst utstrackning.
e Delstudie 11 undersokte sambandet mellan in-
flammatoriska mediatorer och markérer i blod
samt rontgenologiska fynd frdn datortomografi av
kakleder. De mest frekventa rontgenologiska for-
andringarna var skleros, erosioner och uttalade
formforandringar. En inflammatorisk bakgrund
kunde speciellt pavisas till erosion pé grund av dess
samband med trombocytkoncentrationen i blod.
Avplaning/benvivnadsforlust var korrelerat till f5-
rekomst av TNFo. (tumor necrosis factor) i blod.
Studien visar att systemisk inflammatorisk aktivitet
ar associerad med rontgenologiska tecken pé ned-
brytning av kikledsvdvnad hos patienter med Rra.
e Delstudie 111 undersokte progressionen av ront-
genologiska fynd i kikleden under 25—46 ménader i
forhdllande till inflammatoriska markorer och
mediatorer i blod. Minskad forekomst av erosioner
var associerad med hoga serumnivéer av serotonin
och hoga plasmanivder av 16slig interleukin-1 re-
ceptor 11. Okad férekomst av erosioner var associe-
rad med hoga plasmanivéer av serotonin medan
progression av avplaning/benvivnadsforlust var as-
socierad med hoga nivder av c-reaktivt protein i
serum. Studien visade att progressionen av ront-
genologiska fynd under ett intervall av 2—4 &r ar
relaterad till forekomsten av c-reaktivt protein,
serotonin och interleukin-1 receptor 11i blodet men
ocksd att en begransad men individuellt varierande
progression kan forvantas under perioden.
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Frontala datortomogram dar tecken pd erosioner forelag i den
centrala delen av den hogra kondylen vid den forsta undersokning-
en (september 1999). Vid den andra undersékningen, 25 manader
senare (oktober 2001), forelag tecken pa erosioner i de laterala,
centrala och mediala delarna av samma kondyl men aven iden
vanstra kondylen. Dessutom fanns tecken pa avplaning/benvav-
nadsforlust av ledytorna i den hogra leden. Under samma tids-
period minskade serumnivan av serotonin (1486 — 600 nmol/L)
medan plasmanivderna av serotonin och tumor necrosis factor alfa

okade (13 — 57 nmol/L respektive 15 — 51 pg/mL).

e Delstudie 1v undersokte om en antagonist till
serotoninreceptorn 5-HT, kan minska kikleds-
smartan hos denna patientgrupp. Granisetron (1
mg) eller placebo (fysiologisk koksaltlosning) inji-
cerades i kidkleden med ett randomiserat och dub-
belblint forfarande. Vilo- och rorelsesmiarta samt
smirttroskel for tryck over kikleden mittes fore
och var 5 minut under 20 minuter efter injektionen.
Granisetron reducerade vilosmdrtan mer dn place-
bo efter 10 och 20 minuter. Rorelsesmirtan minska-
de och trycktroskeln 6ver kikleden 6kade 20 minu-
ter efter granisetroninjektionen. Studien visade att
granisetron har en omedelbar, kortvarig och speci-
fik smirtreducerande effekt pa patienter med ra
eller psoriasisartropati. 5-HT,-receptorn tycks dar-
for vara involverad i smartmediering i kikleden vid
systemiska inflammatoriska sjukdomar.
Sammanfattningsvis visar avhandlingen att sero-
tonin &r en viktig smart- och inflammationsmedia-
tor i kdkleden samt att serotonin och TNrofungerar
som mediatorer vid nedbrytningen av mineralise-
rad vdvnad i denna led vid systemisk inflammato-
risk ledsjukdom. Dessutom visar studien att kak-
ledssmirta hos patienter med ra har en uppenbar
negativ pdverkan pa formagan att genomfora ett
antal vardagliga aktiviteter. For att forbéttra denna
patientgrupps livskvalitet dr det viktigt att minime-
ra kikledssmirtan. Blockering av serotonin och/
eller TNFou dr (dven lokalt) ett intressant framtida
behandlingsalternativ.
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