Reumatologisk forskning vid

Sahlgrenska universitetssjukhuset 1 Géteborg

Gamla byggnaderna utplacerade i
dess lummiga omgivning, smala,
slingrande backiga

forbindelsevagar daremellan och sa

mycken natur. Langt darinne kan
man bhesoka Sinnenas tradgard. En
lugn oas framst for dem som maste
vardas lange pa sjukhuset, men
ocksa en plats att besoka for att
finna ro i sin sjal aven for den som
inte behdver stanna sé lange. Sa
ser det ut pa Sahlgrenska
Universitetsklinikens omrade.

Det 4r med blandade kdnslor som
personalen pa arbetsterapin och
sjukgymnastiken funderar dver en
eventuell flytt till resten av den
reumatologiska verksamheten.
Mysiga alderstigna lokaler med
underbar utsikt, men nog ar det
trangt alltid!

mojligheter

Den reumatologiska forskningen i
Goteborg har sedan november 1998
fate patagligt forbittrade mojligheter
att vidareutvecklas. Detta har skett
genom flyttning av den
reumatologiska institutionen till egna
forskningslokaler i “mikrobiologi-
huset™ pd Guldhedsgatan. Fran att
tidigare varit inhysta i alltfor tringa
och utspridda lokaler har gruppen nu
en hel korridor med laboratorielokaler
och skrivrum for alla. Vi har ocksa
investerat i modern apparatur for
avancerad laboratorieverksamhet. Hir
finns ett i stort sett komplett laborato-
rium f6r immunologiska och
molekyldrbiologiska studier.

Kreativ miljo
Den nira kontakten med avdelning-
arna for klinisk immunologi och

Flyttning gav forbéttrade

Text Docent Hans Carlsten

medicinsk mikrobiologi ger grunden
till en mycket stimulerande och
kreativt miljo for savil erfarna som
nybdrjare inom den reumatologiska
forskningen. Regelbundna seminarium
varvas med dagliga kontakter mellan
kunskapstorstande minniskor frin
maénga delar av virlden och med
mycket varierande bakgrund. Hir
finns reumatologer och andra likare,
biologer, kemister och laboratorie-
assistenter. Mélsdttningen 4r att vi
snart skall kunna ge plats ocksa for
sjukgymnaster, arbetsterapeuter och
kuratorer med intresse for
reumatologisk vardforskning.

25 forskare

Institutionen for reumatologi utgors i
dagsliget av 25-talet hel- eller deltid-
sarbetande forskare. Fem dr handledare



for cirka 15 doktorander och dérutover
ndgra biomedicinska analytiker. Vi
arbetar i projekt, alla med malsitt-
ningen att soka forstd uppkomst-
mekanismerna och regleringen av olika
reumatiska sjukdomar och finna nya
och bittre behandlingsmetoder.
Huvuddelen av verksamheten dr
baserad pd djurexperimentella studier,
men en del kliniska patientstudier gors
ocksd hir.

Septisk artrit

Ett stort och internationellt uppmirk-
sammat projeke, lett av professor
Andrej Tarkowski tillsammans med
flera andra forskare och doktorander dr
inriktat pd att finna nya behandlings-
former mot septisk artrit orsakad av
sjukhussjukebakterie. Det kanske
viktigaste resultaten av detta arbete
har varit att gruppen funnit ett
effektivt vaccin mot sjukhussjuke-
bakterien och att hos forsoksdjuren
kan ledforstorelsen begrinsas av att
samtidigt med antibiotikabehandling
ocksd ge kortison.

Ostrogenets inverkan

Inom ett annat projekt, arbetar Hans
Carlsten och 5 medarbetare med fragor
kring hur kénshormonet 6strogen kan
paverka forloppet av reumatiska
sjukdomar. Som de flesta RA-patienter
vet, har kvinnor en betydligt storre
risk in min att drabbas av sjukdomen.
An stérre dr denna kvinnoovervike for

den reumatiska systemsjukdomen
Systemisk Lupus Erythematosus (SLE)
dir 9 av 10 patienter dr kvinnor.
Orsaken till denna dominans av
kvinnor bland SLE-patienter 4r inte
sikert kind, men mycket talar for att
kvinnliga kénshormon, i synnerhet
ostrogen, kan spela en stor roll. Detta
ir bakgrunden till var grupps
forskningsintresse kring dstrogenets
effekter pd immunsystemet hos
normala moss och hos mdss som
spontant utvecklar SLE-sjukdom.

Dubbelriktat naturligt

ostrogen

Vi har tidigare funnit att det naturliga
ostrogenet 17 Beta-ostradiol hade en
dubbelriktad effekt pd det normala
immunsystemet s att cellférmedlad
inflammation himmades medan
antikroppssvaret stimulerades. Nir
sedan SLE-sjuka moss behandlades
med strogen fann vi okad produktion
av de sjukdomsalstrande anti-DNA
antikropparna, vilket i sin tur ledde
till forvirrad njurnystaninflammation
och for tidig déd av méssen i njur-
svikt. Samtidigt himmades utbred-
ningen av den cellférmedlade
inflammationen i njurar och spott-
kortlar, vilket dr i 6verensstimmelse
med den tidigare kidnda lindrande
effekten av 6strogen pa forsoksdjur
med artrit.

Ostrogen och artrit
Vara studier har alltsd visat att de

immunpéverkande egenskaperna hos
ostrogent hormon kan fd dramatiska
foljder hos individer med reumatisk
sjukdom. For att forsoka forstd hur
ostrogen paverkar artritsjukdom och
utvecklingen av skelettskorhet hos
patienter genomfor vi tillsammans
med kollegor i Bords en
ostrogenbehandlingsstudie av kvinnor
med RA. Resultaten frin denna studie
vintas vara klara inom ett &r.

Hormoner och vita
blodkroppar

Det ir oerhort viktigt att cka kunska-
pen om de exakta mekanismerna for
Ostrogenets paverkan pd immun-
systemet. Ett finurligt system for att ta
reda pd vilken typ av vita blodkroppar
som péverkas vid hormonbehandling
har dr. Maria Taube utvecklat.

Hon anvinder speciella moss som
saknar eget immunsystem och kan
tillfora olika typer av vita blodkroppar
frdn friska moss som forbehandlacs
med strogen eller kortison. Dessa
experiment har visat att 6strogen inte
paverkar de s.k. T-lymfocyterna utan
verkar pd de celler som presenterar det
frimmande imnet (antigenet) for
immunsystemet. Hon har ocksd funnit
att ostrogen och kortison har olika
verkningsmekanismer for sin lindrande
effekt pa inflammation.

Dessa resultat kan i framtiden ge
nya mojligheter att kombinera dessa
hormoner vid behandling av t.ex. RA.
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Framtida behandling
En helt ny och mycket spinnande
infallsvinkel pd frigorna kring
ostrogenets effekter pd reumatiska
sjukdomar dok upp nir en forskar-
grupp i Stockholm nyligen visade att
ostrogen kan verka inte bara pd en
enda receptor utan att det utdver den
tidigare kinda alpha-receptorn (ER-
alpha) finns ytterligare en — kallad
Beta-receptorn (ER. beta). Man har
funnit att bdda dessa receptorer finns i
manga av immunsystemets delar,
sdsom i brissen och lymfkértlarna. Vi
arbetar nu med moss som saknar ER-
beta for att klargora via vilken av
receptorerna och pd vilka celler 6stro-
gen utdvar sina effekter pd immun-
systemet. Dessa kunskaper ir viktiga
om man i framtiden skall kunna
skriddarsy nya 6strogena hormoner
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(SERM) som kan anvindas f6r behand-
ling av patienter med immunologiska
sjukdomar.

Nya hormoner

Eftersom SLE-patienter kan forsimras
av naturliga 6strogener kan vi kanske i
framtiden erbjuda dessa patienter en
SERM som skyddar mot benskorhet
och dderforkalkning, men som inte
forvirrar njurnystaninflammation.

Vi kan ocksd soka finna hormoner
som har dnnu effektivare himmande
effekter pa cellberoende inflammation
och som dirmed skulle kunna lindra
symtomen hos RA-patienter och
spottkortelinflammationen hos patien-
ter med primirt Sjogrens syndrom.



Fran vanster ser vi Ulla

Nordenskidld, Kaisa

Mannerkorpi och Berit

Dellhag i Goteborg.

Reumatologisk
rehabilitering

Text: Med. dr. arbetsterapeut Ulla Nordenskidld

Ju fler metoder som tillkommer inom
hilso- och sjukvirden desto svérare ir
det att 6verblicka dessa. Det finns
dérfor ett behov av att samla och
sammanstilla de kliniska erfarenhe-
terna genom anordnandet av
Forsknings- och Utvecklingssemin-
arier (FOU) och av att pé ett systema-
tiskt sdtt sammanstilla resultaten i
t.ex. publikationslistor. Forst d& blir
det mojligt att omsitta de bista
metoderna i vardagssjukvarden till
gagn for patienterna.

Paramedicinsk forskning

I Goteborg bedrivs forskning och
utveckling bland den paramedicinska
personalen och dé frimst bland
arbetsterapeuter och sjukgymnaster. Vi
samarbetar med flera forskargrupper
runt om i Sverige och dven i Danmark,
Norge och USA.

Ledskydd utvecklas

Utvecklingen av studiematerialet
Ledskydd — ett skonsamt och aktivt
levnadssitt, har pagéatt dnda sedan
1977 och det revideras fortlopande
vartefter nya material och kunskaper
utvecklas. Forskningen har visat en
signifikant smirtlindring och minskad
svarighet i dagliga sysslor vid anvin-

dandet av specialutvecklade hjilpme-
del, i jamforelse med bruk av ordinarie
vardagsredskap. Unikt for Sverige ir
att vi anlitar formgivare for att gora
redskapen mer estetiskt attraktiva,
samt att utformningen sker i samar-
bete mellan patienter och
rehabiliteringspersonal. Ritt utfor-
made hjilpmedel kan ibland betyda
fortsatt arbetsliv i stdllet f6r behov av
personlig hjilp flera gdnger om dagen.
En seger sd god som ndgon bdde
humant och samhillsekonomiskt.

Modeller for patientundervisning

Lika aktuell idr utvecklingen av model-
ler for patientundervisning, sdvil for
ledskydd som diagnosrelaterad
patientundervisning, samt vikten av
tillero till den egna formédgan. En
nyhet, som vi dr mycket glada 6ver, ir
var forildraskola dir nyblivna forildrar
med reumatisk sjukdom far en mojlig-
het till hjdlp att 16sa vardagliga
problem.

Nya instrument

Nya mit-, beddmnings- och sjilv-
skattningsinstrument utvecklas
fortlopande, liksom Gversdttningar av
utlindska instrument. Detta utgér en
viktig del i vért arbete. S8 gott som

samtliga av oss analyserar véra inter-
ventioner for att se om den ger den
effekt hos patienterna som vi dsyftat
med vara dcgirder.

Vi ser fram emot fortsatta FOU-
seminarier, for utveckling ir en del av
vir vardag och klinisk verksamhet
lyckas bist av att vara baserad pd
erfarenhet och teoretiska referensramar.
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