TEMAOSTEOPOROS

Osten Ljunggren

Genom den forskning som bedrivs, bade
experimentellt och kliniskt, har man redan
natt en del goda resultat for att forbittra
balansen mellan bennedbrytning och
fornyelse. Bisfosfonaterna ger en god bred
front till angrepp mot osteoporos, men
annu aterstar att finna de exakta
genetiska, biokemiska markdrerna och
cellreaktioner som kravs for att
profylaxiskt kunna identifiera presumtiva
benskérhetspatienter.

— Ett mycket tacksamt omrade for
doktorn, eftersom det finns stora lidanden
att lindra och samhallsekonomiska
kostnader att minska. Dessutom &r
forskningsforutsattningarna goda eftersom
man finner riktlinjer hos Svenska
Osteoporossallskapet att stodja sig pa vid
enskilda patientutvarderingar, sager
docent Osten Ljunggren.

Efter 15 ars studier 4r han en
optimistisk realist som tror pa att det om
cirka 5-6 ar kommer att finnas likemedel
som kan bygga upp skelettet.

— For manga patienter ar medicinering
som hetyder biverkningar ett maste. De

ger kvalitet till livet, men det sker till ett
pris som ocksa kan sinka livskvalitén. Den
stora utmaningen ar att i forvag kunna
identifiera vilka patienter som i framtiden
kommer att befinna sig i riskzonen for att fa
benskdrhet och kunna behandla dem i
forebyggande syfte, siger Osten Ljunggren.

Osten Ljunggrens intresse for
benomsittningen foddes i Umea dar han tog
sin tandlakarexamen.

UIf Lerner, som vi stiftade bekantskap
med i forra arets forskningshilaga, var hans
handledare under avhandlingsarbetet.
Darefter foljde lakaruthildning och 1993
blev han docent i experimentell medicin vid
Uppsala Universitet. Sedan 1998 ar han
medicinskt ansvarig for Akademiska
sjukhusets osteoporosmottagningen.

Som for de flesta av forskarna sa ar
tidschemat pressat. Osten far inte mycket
tid dver till fritidssysselsattningar. Eftersom
han tycker historia dr spannande forsoker
han fa en liten stund var dag for I4sning.
Daremot har han lagt basebollen pa hyllan,
men forsoker uppratthalla motionerandet.
Han springer garna tillsammans med frun,

Kortison mot Osteoporos

Osteoporos dr ett tillstind med
forsvagat skelett till f6ljd av mindre
mingd, normalt sammansatt, ben.
Benforlust vid olika osteoporotiska
tillstdnd kan enkelt ses som en foljd av
en obalans mellan bennedbrytning och
benuppbyggnad i de enskilda
remodelleringscyklerna. Maximal
bentdthet uppnas kring 30 &rs dlder
och avgors huvudsakligen av drftliga
faktorer, men dven miljofaktorer som
kost och fysisk aktivitet anses ha stor
betydelse. Direfter minskar benmassan
successivt under hela livet.

Vid autoimmuna och allergiska
sjukdomar dr kortison ofta den mest
effektiva terapin. Tyvirr medfor
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kortison i vissa fall svar benskorhet, en
biverkan som det idag saknas effektiv
behandling mot. Kartliggning av
uppkomstmekanismen vid
kortisoninducerad osteoporos, och
studier av huruvida olika tillvixt-
faktorer formdr motverka processen, ir
saledes av stor vikt for att i framtiden
kunna etablera behandlingsmetoder
som tilldter en intensiv kortisonbe-
handling, samtidigt som man undvi-
ker steroidinducerad benskorhet.
Malsittningen med detta projekt
r att i experimentella system baserade
pa odling av olika benceller studera
effekter av inflammatoriska cytokiner
och av kortison, samt att utvirdera

som ar sjukgymnast till yrket. Saledes
lever han som han lar; att rora pa sig ar
viktigt for att stimulera nybildningen av
ben...

mojligheterna att motverka dessa med
tillvaxtfaktorer, till exempel tillvixt-
hormon och insulin-like growth factor
I AGEF-D).

Nya effekter pavisade

Vira data visar pa nya effekter av olika
inflammatoriska signalimnen, nir det
giller reglering av bencellers aktivitet.
Vi visar siledes att PGE2 och TNF
reglerar det nyligen identifierade
proteinet osteoprotegerin. Detta kan
vara en viktig del i mekanismen
varmed skelett bryts ner vid
inflammatoriska sjukdomar. Vidare
har vi funnit nya effekter av IL-13,
aldrig tidigare beskrivna vad det giller



benceller.

Denna cytokin orsakar en uttalad
himning av bencellstillvixten. Vi visar
ocksd i vdra in vitro system (provrors-
studier) att kortison himmar tillvixt
av de benbildande cellerna, osteo-
blasterna, samtidigt som produktionen
av olika proteiner som ingdr i skelettet
blockeras. Tillvixtfaktorn IGF-I
formar motverka vissa av dessa effekter
samtidigt som IGF-1 i sig inte paver-
kar nedbrytningen av skelettet.

Behandling av osteoporos
Medikamentell behandling av
osteoporos kan indelas i tva principi-
ellt skilda grupper, farmaka som

minskar benresorption och farmaka
som okar benuppbyggnad.
Antiresorptiva mediciner forhindrar
ytterligare benforluster och kan
ddrmed minska framtida frakturrisk.
Dessa likemedel dr principiellt sett
bittre limpade for prevention dn for
behandling av manifest benskorhet.
Exempel pd antiresorptiva substanser
dr ostrogen, kalcitonin och
bisfosfonater. Likemedel som specifikt
okar benuppbyggnad saknas for
nirvarande i kliniskt bruk, men
experimentellt och i
pilotstudier har fluorid och PTH
visats ge signifikant benuppbyggnad.
Detta talar for att anabol behand-

(Véra forskare berattar

N

ling av osteoporos dr mojlig, men just
fluorid och PTH har pd grund av
biverkningar inte varit kliniskt
anvindbara. I stillet pekar minga data
mot att GH-IGF-I systemet kan vara
en mojlig

anabol behandlingsvig.

Fortsatta studier kommer att visa
huruvida IGF-I kan utvecklas till en
effektiv behandling mot
kortisoninducerad benskorhet.

Docent Osten Ljunggren,
Akademiska sjukhuset, Uppsala
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R A-team samarbetar daven om forskningen

Nyinsjuknande patienter med
reumatoid artrit (kronisk ledgdngsreu-
matism) behandlas sedan 1995 inom
ett sdrskilt Tidig Artrit program vid
Reumatologiska kliniken, Karolinska
sjukhuset. Sjukdomen ir i regel
livsldng och kriver en allsidig behand-
ling med sévil likemedel som insatser
av sjukskoterska, sjukgymnast,
arbetsterapeut och kurator, som
tillsammans bildar det s kallade
reumateamet. Den viktigaste medlem-
men i teamet dr dock patienten utan
vars medverkan virden knappast kan
genomforas.

Detta projekt syftar till att kom-
plettera det nira kliniska samarbetet i
teamet med motsvarande forsknings-
samarbete inom hela teamet. Patien-
tens betydelse och medverkan i
omvirdnaden har undersokts i en
enkit till 76 patienter vid tredrs
kontrollen i Tidig Artrit programmet,
som preliminirt visar att flertalet
patienter upplevt att de kunnat
péaverka och haft nytta av hela teamets
erbjudna vard.

Sjukskoterskan har startat en
kontrollerad studie med ett sirskilt
stédprogram i form av strukturerad
skoterskemottagning for 6kad livskva-
litet fér nyinsjuknande patienter.

Sjukgymnasten bedriver i samar-
bete med andra Tidig Artrit- mottag-
ningar inom landet en tvirsnittsstudie
av nyinsjuknande patienters fysiska
kapacitet.

Arbetsterapeuten har undersokt det
internationellt sett vanligaste instru-
mentet for mitning av funktion i det
dagliga livet (Health Assessment
Questionnaire - HAQ). Resultaten édr
att HAQ visar pd bittre funktion dn
verkligheten, dd de hjilpmedel
patienterna anvinder uppfattas som ett
normaltillstdnd av dessa och inte anges
som ndgot handikapp.

Kuratorn planerar en kontrollerad
studie av psykosocialt stod till
nyinsjuknande patienter, som genom-
fors enligt en strukturerad
behandlingsmodell och med definie-
rade inklusionkriterier.

Ett genomfort projekt med

samtalsgrupper for nyinsjuknande
patienter och utvirdering av effekterna
sammanstills nu gemensamt i teamet
till en vetenskaplig artikel. Betydelsen
av detta projekt ligger framfor allt i
att ett samarbete utvecklats med
multikompetent forskning kring
patienter med tidig reumatoid artrit.

Staffan Lindblad, Enheten for reumatologi, Karolinska
sjukhuset, Stockholm
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