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Forord

Regeringen besluttede i 2007 at styrke indsatsen inden for forebyggelse og behandling af fol-
kesygdommen slidgigt og afsatte derfor 15. mio. kr. Midlerne, som over tre ar blev udmgntet
via en seerlig pulje, blev afsat efter en henvendelse fra bl.a. Gigtforeningen og det faglige net-
veerk DORG (The Danish Osteoarthritis Research Group) under ledelse af professor, overleege,
dr.med. Michael Kjeer fra Bispebjerg Hospital. Bevillingen blev suppleret med 5,5 mio. kr. i
forskningsstagtte fra Gigtforeningen. Midlerne blev fordelt mellem en reekke forskningsmiljger i
Danmark.

Denne store satsning pa gget forskning i slidgigt, har gennem de sidste ar vist en lang reekke
banebrydende resultater, som har vakt opsigt badde herhjemme og i udlandet. Resultaterne har
allerede dannet fundament for andre forskningsprojekter og lagt nye spor ud for den fremtidi-
ge slidgigt forskning. Desuden er det glaedeligt at se, hvorledes en del af den nyeste forsk-
ning, allerede er taget i anvendelse i praksis til gleede for de mange mennesker med slidgigt.

Der er saledes pa nuveerende tidspunkt publiceret godt 70 videnskabelige originalartikler og
gennemfart 13 ph.d. afhandlinger pa baggrund af DORG bevillingen, og flere er under udarbej-
delse. Fra aret 2007 har antallet af artikler veeret stgt stigende, saledes at de involverede
forskningsgrupper fra samlet at publicere 5-10 arbejder arligt over en 4 arig periode har gget
til omkring 20 arbejder arligt i vaesentlige internationale tidsskrifter.

Denne redeggrelse er udarbejdet af Gigtforeningen i samarbejde med Michael Kjaer og beskri-
ver de betydelige resultater, som den omfattende forskningsindsats har skabt. Redeggrelsen er
baseret pa forskernes vigtigste publicerede resultater indtil nu og omfatter dels et overblik
over de vigtigste resultater og deres betydning for indsatsen i forhold til slidgigt, dels en opgg-
relse over publicerede originalartikler og ph.d.-stipendiater.

Som det fremgar af redeggrelsen, er der forsket indenfor mange forskellige aspekter af slidgigt
og det er vores hab, at vi med denne redeggrelse kan give et indblik i bredden og perspekti-
verne af den forskning, som er gennemfgart pa baggrund af DORG bevillingen.

Lene Witte Michael Kjeer
Direktgr Professor, overleege, dr.med.
Gigtforeningen Idreetsmedicinsk Forskningsenhed,

Bispebjerg Hospital
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1. De vigtigste resultater

1.1. Forekomst og risikofaktorer

Et af forskningsprojekterne har kortlagt forekomst og risikofaktorer for slidgigt i Danmark.
Ifglge denne epidemiologiske undersggelse har 4,5% af befolkningen rapporteret, at de havde
symptomer pa slidgigt af mindst 6 maneders varighed - en stigning pa 0,5% siden 1987. Isaer
den eeldre del af befolkningen er belastet, idet knap 6% af seldre maend og godt 10% af seldre
kvinder rapporterer slidgigt.! Forekomsten af slidgigt m& generelt forventes af stige i fremtiden
pga. den demografiske udvikling med flere seldre.

Overveegt er den faktor, der ud over alder har stgrst sammenhaeng med slidgigt — risikoen for
at fa slidgigt er saledes dobbelt sa stor, hvis man er sveert overvaegtig. P& baggrund af den
store stigning i antallet af overveegtige i Danmark, forudses en betydeligt gget behandlings-
byrde (f.eks. operationer) inden for slidgigt i de kommende artier. Nar det gaelder forebyggel-
se, er overvaegt den mest betydende modificerbare risikofaktor — en faktor, som tilmed er
haemmende for fysisk aktivitet, der kan have en vis beskyttende virkning. Desuden papeger
forskerne, at ogsa ledskader samt visse former for arbejdsbelastning udger vaesentlige risiko-
faktorer, der kan forebygges. Denne viden har betydet, at der efterfglgende er igangsat et nyt
stort forskningsprojekt med stgtte fra Arbejdsmiljgfonden, som skal undersgge forekomsten af
slidgigt blandt bagageportgrer i Kastrup Lufthavn.

Et andet forskningsprojekt i DORG netveerket har kortlagt preevalensen af slidgigt i knaeene pa
det stgrste radiologiske materiale i verden. Desuden er et stgrre arbejde i gang omkring de
psykosociale faktorers betydning for patienter med sveer slidgigt, men resultaterne heraf er
endnu ikke tilgaengelige.

1.2. Slidgigt og livsstil
Flere forskningsprojekter har undersggt betydningen af fysisk aktivitet i forhold til slidgigt. Det
er — under udvikling af ny teknik, som tillader meget lokal bestemmelse af vaevsvaesker — pa-
vist, at fysisk aktivitet hos slidgigtpatienter medfarer en friseetning af bruskbeskyttende stoffer
(interleukiner, 1L-10) og et fald i koncentrationen af et brusknedbrydningsprodukt (COMP).
Dette kan veere med til at forklare den gavnlige effekt, som fysisk aktivitet har pa ledbrusk
med slidgigt.

Fysisk traening gger maengden af proteiner og dermed styrken i larmuskulaturen hos patienter
med slidgigt i kneeet, og denne effekt bliver ikke heemmet af hverken anti-inflammatorisk me-
dicinering (NSAID) eller glukosamin. Behandling med NSAID eller glukosamin har en smerte-
stillende effekt, som i visse tilfeelde kan ggre det muligt at gge treeningsindsatsen og dermed
muskelstyrke. Behandling med NSAID eller glukosamin reducerer smerten og kan i visse til-
feelde endog gge muskelstyrken ved treening. Desuden reducerede glukosamin maengden af
det ovenfor omtalte brusknedbrydningsprodukt (COMP) over en treeningsperiode.

En vaesentlig del af forskningen har veeret fokuseret pa betydningen af veegttab ved slidgigt i
kneeet. Resultaterne fra denne forskning kan — ogsa internationalt — veere afgarende for er-
kendelsen af, hvor stor betydning veegttab har i forhold til forebyggelse og behandling af slid-
gigt i kneeene. Forskningen har desuden vist, at overvaegtige med slidgigt generelt har en me-
get darlig ernaeringsstatus, og at der samtidig med vaegttabet kan rettes op pa denne, endda
uden samtidigt tab af knoglemasse. | samme projekt har belastningen af knaeleddet veeret
studeret intensivt i ganglaboratoriet, hvor det har vist sig, at der ikke er nogen sammenhaeng
mellem belastning, smerteoplevelse og graden af nedslidning af kneeleddets brusk. Disse resul-

' Andre udenlandske undersggelser viser en endnu hgjere forekomst blandt alle aeldre over 70
ar, hvor mellem en tredjedel og halvdelen har artrose i et eller flere led.
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tater, der er helt nye og endnu ikke publiceret, vil maske sendre den meget biomekaniske op-
fattelse af knaeleddets funktion ved slidgigt.

Tidligere forskning har vist, at der er en sammenhaeng mellem de fysiske belastninger i arbej-
det og risikoen for at udvikle slidgigt i hoften. Derfor er en del af DORG midlerne er gaet til at
undersgge denne sammenhaeng og her har forskerne kunne konkludere, at der er en tydelig
sammenhaeng blandt meend mellem stigende fysisk eksponering og risikoen for at fa udskiftet
hoften pga. slidgigt. Denne sammenhaeng kunne ikke ses for kvinder. Resultaterne viser, at
ved lgft af mere end 5 tons per dag gennem 5 ar, har maend en 15 % starre risiko for at have
indsat en kunstig hofte i forhold til dem, som ikke har lgftearbejde.

1.3. Diagnostik og operation

Gennem forskningen er det lykkedes at kortlaegge, hvorledes sma knogledeformationer (med-
fadte eller erhvervede) omkring hofteleddet kan veere med til at udvikle slidgigt hos yngre
mennesker. Dette arbejde har — ogsa internationalt — gget forstaelsen af, hvorledes forskellige
mekaniske forhold omkring hofteleddet kan medvirke til udviklingen af slidgigt. Kirurger over
hele verden har i deres praksis nu ogsa indfart “impingement surgery”, dvs. en reparation af
hofteleddets knogleflader for at forebygge slidgigt hos unge.

Det er almindeligt anerkendt, at hoftedysplasi (medfgdt hoftesygdom) og fejlstillinger i hofte-
leddet generelt kan medfgre slidgigt i hoften. Ved tidlig identifikation af sddanne deformiteter
kan en ledbevarende operation tilbydes for at forebygge slidgigt.

En reekke undersggelser i et stgrre forskningsprojekt har udviklet og beskrevet de gode resul-
tater, det giver at operere med en minimalt invasiv operationsteknik. Disse nye metoder har
medfgrt, at utallige ortopaedkirurger fra alle verdensdele har besggt danske hospitaler med
henblik p& at tilegne sig og implementere denne teknik. Det har betydet, at den pa verdens-
plan stigende indsats mod udvikling af slidgigt hos yngre voksne med hoftedysplasi nu kan
forega sikkert og med en minimalt invasiv operationsteknik.

I forbindelse med udviklingen af bedre operationsmetoder for patienter med fejlstilling i hoften
har forskerholdet ogsa undersggt, om det er muligt at finde seerlige preediktorer, som kan indi-
kere, hvilke patienter der evt. matte fa et darligere udkomme af operation end forventet. Den-
ne undersggelse er kun den anden af sin art og den hidtil sterste. Resultaterne peger pa nogle
faktorer, der har betydning for, om hofteleddet undergar degeneration og ma erstattes af en
total hofteprotese efter at en ledbevarende operation er forsggt. Herved kan kirurgen sikre en
optimal patientselektion forud for indgrebet, hvilket sekundeert vil medfgre optimeret udkom-
me af den forebyggende behandling.

Iseetning af en hofteprotese er en veldokumenteret og effektiv behandling af slidgigt i hofte-
leddet. Et af forskningsinitiativerne har undersggt, hvorledes brugen af medicin kan pavirke
protesens holdbarhed. Resultaterne fra forskningen betyder, at klinikkerne nu bedre kan tage
hgjde for individuelle faktorer, der kan pavirke hofteprotesernes holdbarhed og hermed forbed-
re hofteprotesekirurgien.

1.4. Smertebehandling

En af forskergrupperne har undersggt mekanismerne bag smerter ved slidgigt. Gennem en
reekke kliniske eksperimentelle smertestudier har man pavist, at patienter med slidgigt i kneeet
har en udtalt grad af generaliseret smertesensibilisering — det vil sige, at de lokale smerter
pavirker centralnervesystemets smertebaner og gor smertesystemet mere fglsomt. Dette er
afgerende for patienternes generelle smerteopfattelse. Studierne har gget fokuseringen pa at
anvende leegemidler med centrale anti-hyperalgetiske effekter og medfart, at der nu i forleen-



gelse heraf er igangsat en reekke farmakologiske undersggelser, der netop skal studere disse
forhold.

Et andet fokus veeret smerter efter indseettelse af en knaeprotese ved slidgigt. Her fandt for-
skerne, at ca. 15% af patienterne stadig har ondt et ar efter operationen. Ligeledes undersgg-
te forskerne, hvor mange patienter der fortsat har ondt efter re-operation pga. smerter efter
farste operation. Her viste det sig, at ca. 83% stadig har smerter. De smerter, patienterne
oplevede, var ofte endnu steerkere efter den anden operation, hvorfor man skal veere meget
sikker pa, at patienterne har den fulde information omkring disse forhold, inden de opereres.

Pavisning af smerteoverfglsomhed hos patienter med slidgigt i knaeet er afggrende for en op-
timering af den farmakologiske behandling. Det antages, at de patienter, der udvikler kroniske
postoperative smerter, ogsa er de mest sensibiliserede far operationen. Denne hypotese vil
blive undersggt. Forskningen har desuden pavist, at den centrale sensibilisering er afggrende
for smertebilledet, hvorfor der vil blive indledt kliniske undersggelser af, hvorledes forskellige
leegemidler virker centralt. DORG har séledes ogsd inden for smerteforskningen bidraget med
helt ny viden, som pa sigt kan fa stor klinisk betydning.

1.5. Grundforskning samt hormoners betydning
En del af DORG-bevillingen er gaet til grundforskning. Forskerne har her undersggt, hvilken
betydning et bestemt protein (YKL-40) har for veevsudviklingen hos fostre og fundet, at ni-
veauet af dette protein er meget hgj i forbindelse med udvikling af brusk, knogle- og muskel-
veev. Ligeledes har forskerne undersggt forekomsten af bestemte proteiner i forbindelse med
knoglehelingen efter benbrud eller indsaettelse af hofteproteser og fundet en sammenhaeng.
En anden forskergruppe har undersggt gstrogens betydning for udviklingen af slidgigt i dyre-
savel som menneskeforsgg (postmenopausale kvinder). Baggrunden herfor er en hypotese om,
at mangel pa gstrogen kan gge brusknedbrydningen, og resultaterne tyder pa, at denne hypo-
tese holder.

Resultaterne er som sagt grundforskning, der pa sigt kan fa en betydning for den grundleeg-
gende sygdomsforstaelse omkring udviklingen af slidgigt.
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