a tutkil ihosairauksien mekani
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jatus tutkimuksesta ldh-

ti liikkkeelle vuonna 2009

Science-lehdessd julkais-

tusta artikkelista, jossa

késiteltiin iholla olevia

erilaisia mikrobeja, bakteereja ja sienid.

- Uusien menetelmien avulla on

opittu huomaamaan, ettd mikrobien ko-

konaisuudesta on tdhdn mennessd tun-

nettu vain noin viisi prosenttia, Antti

Lauerma sanoo tutkimuksen taustasta.

T&ltd pohjalta Euroopan unioni

padtyi rahoittamaan laajaa tutkimus-

ta, misséd selvitetddn miten ihon mik-

robiomi vaikuttaa allergioiden autoim-
muunireaktioiden syntyyn.

Atopia- ja psori-ihot tutkitaan

Tutkimussuunnitelmassa ihosairauk-
sista valittiin tutkittaviksi keskivaikea
atooppinen ekseema ja psoriasis.
Tutkimuksessa on mukana kymme-
nen yliopistoa, tutkimuslaitosta ja bio-

alan yritystd eri puolilta Eurooppaa.
Suomesta ovat mukana Tyoterveys-
laitos, jossa professori Harri Aleni-
us koordinoi projektia, sekd Helsin-
gin yliopisto, missd tutkimusta joh-
taa professori Annamari Ranki. Ant-
ti Lauerma toimii tutkimuksen vara-
koordinaattorina.

Tutkimukseen osallistuu koehenki-
16itd Helsingistéd, Lontoosta ja Dussel-
dorfista. Tutkimusnéytteet analysoi-
daan Tukholman Karoliinisessa insti-
tuutissa professori Juha Keren joh-
dolla biotekniikan ja genetiikan mene-
telmilld. Tutkimuksessa keréttdvin ja
siitd saatavan tiedon suuren méi#rdn
vuoksi bioinformatiikkaa tekevid tut-
kimusyksikéitd on kaikkiaan nelja.

- Tutkimusprojektin tarkoituksena
on selvittdd atooppisen ekseeman ja
psoriasiksen ihon pinnalla olevan ko-
ko mikrobiomin toimintaa. Thon mik-
robiomilla tarkoitetaan tdssd kaikkia
ihon pinnalla olevia bakteereja, viruk-

sia ja sienid, Lauerma selvittda.

Nelja vuotta kestédvéin tutkimuspro-
jektin tdssd vaiheessa on otettu en-
simmadiset ihondytteet psoriasista sai-
rastavilta. Tutkimuksessa on jokaises-
sa kolmessa keskuksessa mukana 40
psoriasista ja 40 atooppista ekseemaa
sairastavaa sekd 40 verrokkihenkil6a,
joilla ei ole ihosairautta. Koehenkil6il-
td otetaan verindytteitd sekd koepala
terveestd ja sairaasta ihosta.

Odotettavissa uutta hoitoa

- Lyhyesti sanottuna tutkimuksen ta-
voitteena on selvittdsd, miten ihon mik-
robiomi on erilainen atooppisessa ek-
seemassa tai psoriasiksessa kuin ter-
veessd ihossa, Antti Lauerma jatkaa.

Hén uskoo, ettd tutkimuksen tulok-
set saattavat mahdollistaa monenlais-
ten hoitojen kehittelyn, jotka perustu-
vat mikrobiomien osiin tai niiden eri-
laisiin yhdistelmiin. Todenn#kdisesti
uudet lddkkeet tulevat olemaan paikal-
lishoitoja.

Lauerman mukaan ihon mikrobio-
miin on helppo vaikuttaa ulkoa péin,
silldi se on ihon pinnan yldpuolella.
Nain ollen mahdolliset uudet lddkkeet
tulevat olemaan ihon pinnalle levitet-
tavid voiteita. Koostumukseltaan ja
vaikutusmekanismeiltaan ne ovat kui-

Professori Antti Lauerma oli mukana Suomalaisen Laékéariseuran Duodecimin ja Suomen yleisldakariyhdistyksen, Suomen ihotautildkariyh-
distyksen, Atopialiiton ja lholiiton asettama tyéryhméssa, joka laati Kéypé hoito -suosituksen atooppisen ekseeman diagnostiikasta ja hoidosta.
Antti Lauerma on tutkinut erityisesti ihon immuunimekanismeja ja allergioita. Han johtaa parhaillaan Suomen Akatemian rahoittamaa
kolmivuotista tutkimusta atooppisen ihottuman synnysta samalla, kun toimii varakoordinaattorina ja tutkijana Euroopan komission rahoitta-

massa projektissa, jossa tutkitaan ihon mikrobiomin vaikutusta ihon allergia- ja autoimmuniteettivasteisiin.
Lauerma on kirjoittanut Duodecimin Terveyskirjastoon taustatietoa atooppisen ekseeman etiologiasta ja patogeneesista:

Koko genomin (perimén) laajuisissa vaes-
totutkimuksissa on merkittavimpana aihe-
uttajana tullut esiin filaggriini-nimisen or-
vaskeden valkuaisaineen geenin poik-
keama. Tama johtaa filaggriinin toiminnan
heikentymiseen ja sit4 kautta orvaske-
den ja ihon kuivumiseen, ja edelleen ihon
puolustusmekanismien aktivoitumiseen.
Seurauksena on dermatiitti (ekseema),
ihon tulehdus. Filaggriinin toiminnan héi-
rid ei kuitenkaan yksin selita atooppisen
ekseeman syntyéd, koska osalla sité sai-
rastavista potilaista geenivirhe puuttuu, ja
toisaalta geenivirhetté esiintyy my6s osal-
la henkildista, jotka eivat sairasta atoop-
pista ekseemaa.

Antti Lauermaa

Toisen teorian mukaan perinnéllinen teki-
j& ilmenisi tulehdussoluissa, jotka aiheut-
taisivat atooppisen tulehduksen. Tallais-
ta tekijaa ei kuitenkaan ole pystytty pai-
kallistamaan.

Atooppisessa ekseemassa on kdynnissa
useita itseddn voimistavia mekanismeja.
Kutina aiheuttaa raapimista, joka aiheut-
taa ihon rikkoutumista, joka puolestaan
aikaansaa kutinaa pahentavien tulehdus-
solujen tuloa ihoon. Ihon rikkoutuminen
altistaa stafylokokki-infektioille, joka pa-
hentaa ihottumaa stafylokokkien supe-
rantigeenien vaikutuksesta, joka johtaa
kutinan pahenemiseen ja lisdantyvaan

raapimiseen. Merkittavia tulehdussoluja

atooppisessa ekseemassa ovat T-solut,

joista sekd Th1- ettd Th2-solut osallistu-
vat atooppisen ekseeman tautimekanis-
miin. Muita tarkeita tulehdusta aiheutta-
via soluja ovat orvaskeden keratinosyytit
ja verinahan sy6tté- ja sydjasolut.

Atooppisessa ekseemassa potilailla n&h-
daéan usein korkeita seerumin IgE-vasta-
ainepitoisuuksia. Namé johtuvat toden-
nakoisesti ihon pitkaaikaisesta tulehdus-
tilasta. IgE:n rooli itse atooppisen eksee-
man tautiprosessissa on kyseenalainen.
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tenkin aivan uudenlaisia verrattuna
nyt kéytossé oleviin lddkevoiteisiin.

- Se jo tiedetdén, ettd mikrobiomit
ovat erilaisia atooppisessa ekseemas-
sa ja psoriasiksessa. Melko varmas-
ti ne ovat erilaisia my6s syntymeka-
nismiltaan, jolloin my6és uudet hoito-
menetelmét tulevat olemaan erilaisia
ihosairaudesta riippuen, hén sanoo.

lholla oma "sormenijalki”

Antti Lauerma arvelee, ettd mikrobien
toiminnan yhteisvaikutuksen selvitté-
miselld on suurempi merkitys kuin yk-
sittdisten mikrobien tutkimisella.

- Tutkimustuloksiin ja hoitojen ke-
hittdmiseen vaikuttaa jokaisen yksilon
oman ihon mikrobiomi. Mikrobiomi
eroaa ihmisen kehon eri aluilla mer-
kittavasti ja korjautuu nopeasti entisel-
leen siitd huolimatta, pestddnko tai de-
sinfioidaanko aluetta. Mikrobiomi pa-
laa kisittelyjen jdlkeen aina samanlai-
seksi. Se on ikddn kuin ihmisen kaikki-
en ihoalueiden omat sormenjiljet, jot-
ka ovat aina yksil6llisid, hin selvittda.

Huolimatta siitd, ettd ihon mikro-
biomin tiedetdén olevan yksil6llinen
ja pysyvdn samana, ei Lauerma halua
vield silld perusteella antaa suosituk-
sia esimerkiksi ihon pesemisestd tai
arvioida elintapojen vaikutuksia ihot-
tumiin tai ihon mikrobiomiin.

lhon rakenteessa eroja

- Atooppisen ekseeman synnystd tie-
detéiédn tdlld hetkelld se, ettd ihon pin-
nassa on synnynndisesti rakenteelli-
sia muutoksia. Sekd atooppisessa ek-
seemasta ettd psoriasiksesta tiedetdén
jo tiettyjd muutoksia verianalyyseissa.
Lisédksi tiedetddn, ettd ihon mikrobio-
mit ovat erilaiset, Lauerma jatkaa.

Han muistuttaa, ettd atooppinen
ekseema on historiallinen nimi, joka
johtaa usein harhaan.

- Helposti uskotaan, ettd ihottu-
man takana on jokin allergia, vaikka
kaikilla atooppista ekseemaa sairasta-
villa ei ole ollenkaan allergiaa.

Rakenteellisesti mikroskoopilla tut-
kittuna atooppisen ihon rakenne on
aivan samanlainen allergiasta riippu-
matta.

Taipumusta atooppiseen ihottumaan
ei Lauerman mukaan voida parantaa,
koska se on synnynnéinen ja rakenteel-
linen, mutta ihottuma ja oireet voivat
poistua pitkiksikin jaksoiksi.

- Esimerkiksi eteldssd pidempéin
asuvat ovat huomanneet ihottuman-

Professori Antti Lauerma sanoo, etta tutkimustyo6ta tehdaan jatkuvasti ihosairauksien syiden
selvittamiseksi ja uusien hoitomuotojen kehittamiseksi.

sa parantuneen. Sama on tapahtunut
myds toisin péin. Suomeen eteldstd
muuttavien havaitaan usein sairastu-
van hankalampaan atooppiseen eksee-
maan. Se on pohjoisten, kylmien ja
kuivien alueitten sairaus, hén jatkaa.

Jatkuvaa tutkimusta

Antti Lauerma sanoo, ettd tutkimus-
ty6td tehdddn jatkuvasti ihosairauk-
sien syiden selvittdmiseksi ja uusien
hoitomuotojen kehittdmiseksi. Esi-
merkiksi psoriasiksen hoidossa biolo-
gisten lddkkeiden ja parempien valo-
hoitojen merkitys on nidkynyt selvini
hoitotulosten paranemisena.

Samoin kéytossd olevat atooppi-
sen ekseeman ja psoriasiksen ldikkeet
ovat parantuneet selvisti viimeisen
kymmenen vuoden aikana. Jos verra-
taan kéytossi olevien hoitojen kehitys-
td edelliseen kymmenen vuoden jak-
soon, se on ollut viime aikoina merkit-
tavisti ripedmpaé.

- On todenndkoistd, ettd jatkossa
nykyiset hoidot voidaan kohdentaa pa-
remmin ja siten vdhentédd niiden hait-
tavaikutuksia, Lauerma jatkaa.

Héinen mukaansa jatkossa voidaan
my0s entistd enemmén hyédyntdéd se-
kd genomin eli koko DNA:n perintdai-
neksen ettd ihon mikrobiomin tietoja
ja niiden yhdistelmid. Kun tietoa voi-
daan jalostaa bioinformatiikan tieto-
jenkésittelyn ja teknologian keinoin,
saadaan profiileja kustakin sairaudes-
ta ja potilaasta, jotka ovat kullekin po-
tilaalle yksilollisia.

- Nyt meneillddn olevalla tutki-
muksella ei pyritd minkddn yksittdi-
sen lddkkeen tai hoidon kehittdmiseen
vaan ihosairauksien mekanismien sel-
vittdimiseen. EU:n rahoittamasta tut-
kimuksesta saatavat tiedot ovat ylei-
sesti saatavilla ja kéytettévissd. Niitd
voidaan hyodyntdéd niin jatkotutkimuk-
siin, lddkehoidon ja sairaanhoidon ke-
hittdmiseen kuin elintapamuutoksien
pohtimiseen, Lauerma sanoo. B
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