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Forskelle i smerteperception hos maend og kvinder

Lektor Thomas Graven-Nielsen & professor Lars Arendt-Nielsen

Aalborg Universitet, Institut for Sundhedsvidenskab og Teknologi,
Center for Sanse-Motorisk Interaktion (SMI)

I de seneste ars forskning har man pavist, at kvinder pd mange
mader oplever smerter kraftigere end maend. Tidligere var der
tradition for, at smerteforsog oftest blev gennemfort pa
mend, hvilket betod, at kensforskelle i smerteopfattelsen
ikke er blevet tilstreekkeligt belyst. De senere ar er der blevet
fokuseret mere pa de biologiske forskelle i mend og kvinders
smertesystem. Formalet med denne korte statusartikel er at
beskrive nogle af de nyeste resultater og de mulige kliniske
implikationer af dem.

Kvindelig preedisposition for smerter

I befolkningsundersegelser har man pévist, at flere kvinder
end mend lider af kroniske smerter. Markant flere kvinder
end mznd rapporterer om smerteepisoder, specielt for ho-
vedpine, mavesmerter og bevageapparatsmerter [1]. Epide-
miologiske data viser desuden, at kvinder rapporter om mere
smerte, lngerevarende smerteperioder og en hojere frekvens
af smerteepisoder end mand [2]. Kvindelig dominans er des-
uden fundet i mange udbredte smertetilstande f.eks. colon ir-
ritabile, galdestenssmerter, osofagitis, interstitiel cystitis, leen-
desmerter, fibromyalgi, piskesmzld, hovedpine, migrane og
temporomandibuler dysfunktion [3]. Hormonbehandling i
form af antikonception eller i forbindelse med klimakterium
er i nogle tilfelde ledsaget af foreget risiko for kroniske smer-
tetilstande [4] f.eks. temporomandibuler dysfunktion, leen-
desmerter og migrane. Desuden er colon irritabile, fibro-
myalgi, migreene, reumatoid artritis og temporomandibulzre
smerter typisk ledsaget af forogede smertesymptomer i rela-
tion til menstruation. Derudover findes de kvindespecifikke
smerter (eksempelvis endometriose og dysmenoré). Det tyder
saledes p4, at kvindelige kenshormoner har en betydning for
udvikling og opfattelse af smerte. Det er dog ikke hele forkla-
ringen pa koensforskellen, idet man sa ville forvente, at kvin-

ders og mands smertemenster ville blive mere ens efter kli-
makteriet, men det er kun tilfzldet for nogle af de kroniske
smertetyper, f.eks. hovedpine. Genetiske variationer kan ogsi
spille en rolle, hvor eksempelvis variation i catechol- O-me-
thyltransferase (COMT)- genet har vzret associeret til smerte-
sensitiviteten og nogle smertetilstande med kvindelig praedo-
minans (f.eks. fibromyalgi).

Eksperimentelle undersggelser af

kansforskelle i smerteopfattelse

Smertesensitiviteten hos mand og kvinder kan undersoges
ved standardiserede smertestimuleringer. Traditionelt er
hudsmertesensitiviteten undersegt ved mekanisk stimulation,
varmestimulation eller elektrisk stimulation, hvorved smerte-
eller toleranceterskler bestemmes. I en metaanalyse har man
pavist, at kvinder har lavere smerte- og tolerancetzerskel end
mend [5]. En vis spredning inden for mande- og kvindegrup-
pen er forventelig, hvilket betyder, at der kan findes mend og
kvinder med samme smerteterskler. Desuden kan underso-
gelsesformen pévirke resultatet, eksempelvis forskelligt ken
hos personen, der undersoges, og forsogslederen (se senere
afsnit). Smertetaersklen for trykstimulationer er en specielt
robust parameter til at pdvise smertesensitivitetsforskellen
mellem mand og kvinder med (Figur 1). I en anden meta-
analyse paviste man desuden, at det er karakteristisk med for-

Tryksmerteteerskel (kPa)
600 —

300 —

Kvinder = Meand

Figur 1. Eksempel p& maling af tryksmerteteerskler p& musculus trapezius og
illustration af de typisk lavere smerteteerskler hos kvinder end hos mend.
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Faktaboks

Typiske smertetilstande med kvindelig dominans er: colon
irritabile, galdestenssmerter, gsofagitis, interstitiel cystitis,
leendesmerter, fibromyalgi, piskesmeeld, hovedpine, mi-
greene, temporomandibulaer dysfunktion

Modaliteter for smerte- og toleranceteaerskelbestemmelse
rangeret efter graden af nedsattelse hos kvinder sammen-
holdt med hos meaend

1. Trykstimulation
2. Elektrisk hudstimulation
3. Varmestimulation

Smertesensitivitet (trykstimulation, varmestimulation, kul-
destimulation og iskeemiske muskelkontraktioner) forgges i
den follikuleere fase af menstruationscyklen

ogede smerteterskler i den follikuleere fase af menstruations-
cyklen sammenlignet med i senere faser [6], som igen viser en
betydelig hormonel interaktion.

Dominansen af de kvindedominerende sygdomsgrupper
inkluderer muskuloskeletale og viscerale smertetilstande, og
derfor er det yderligere relevant at undersoge for mulig kens-
forskel af smertesensitiviteten for dybe strukturer. Intramu-
skuler injektion af algogene substanser (f.eks. hypertont salt-
vand eller glutamat) inducerer generelt muskelsmerte med en
hojere intensitet hos kvinder end hos mand, men der er ogsa
rapporteret om ikkesignifikante forskelle. Preeliminzre obser-
vationer viser mere hyppig meddelt smerte ved eksperimentel
muskelsmerte hos kvinder end hos mznd, hvilket indikerer
en mulig kensforskel pd centrale smertemekanismer, idet
meddelt smerte er en central mekanisme. I en undersogelse
har man pavist, at den afferente nerveaktivitet fra en muskel-
nociceptor, der bliver pavirket med glutamat, er storre hos
hunrotter end hos hanrotter.

Dette indikerer en kensforskel i den nociceptive transduk-
tionsmekanisme eller densiteten af aktive glutamatreceptorer.
En metode, der udelukker transduktionsmekanismen, er in-
tramuskulzr elektrisk stimulation, og ved disse undersogelser
findes der ikke en entydig effekt pa smerteteerskler som funk-
tion af menstruationsfase. Effektiviteten af den descenderende
kontrol af smertesystemerne, der bl.a. hemmer smerter, kan
vere kensbestemt.

Der kan argumenteres for, at kvinder ikke nedvendigvis er
mere folsomme over for smerten, men blot har et mindre ef-
fektiv centralt system til at hamme smerten. Hos nogle pa-
tienter med kroniske smerter viser det sig, at den descende-
rende inhibitoriske kontrol er svakket. I en reekke studier
med eksperimentel muskelsmerte er det fundet, at den de-
scenderende smertehzemmende effekt er mere udtalt for
mend end for kvinder, hvilket dbner for en yderligere meka-
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nisme, der kan forklare bide konsforskellen i smertesensitivi-
teten og muligvis den betydelige dominans af kvinder med
muskuloskeletale smertetilstande.

Analgesi

Effekten af nogle analgetika er forskellig hos kvinder og
mand. Nonsteroide antiinflammatoriske midler (f.eks. ibu-
profen) udviser i eksperimentelle studier mindre effekt hos
kvinder end hos mand [4], men der mangler stadig klinisk
bevis for dette.

Generelt er det fundet, at opioid analgesi er kensathengig,
men den specifikke effekt er atheengig af analysemetode, ek-
sempelvis om kliniske smerter underseges, eller eksperimen-
telle humane modeller anvendes.

Det er beskrevet, at J-opioider er mere effektive hos kvin-
der end hos mend [7], men det er stadig ikke tilstreekkeligt
belyst, om det har nogen klinisk betydning. Der er fundet
kensforskel pa den analgetiske effekt af forskellige opioider,
hvor eksperimentel smerte er bedre reduceret med Y- opioi-
der hos kvinder end hos maend, hvorimod tilsvarende ikke er
fundet for K-opioider [7].

Dette indikerer, at der pa receptorniveau eller i receptor-
bindingerne kunne vare kensforskelle. I nye studier har man
pavist, at redhérede kvinder har bedre effekt af K-opioid end
ikkeradhdrede, hvilket indikerer, at de genetiske variationer
er af betydning [8].

De endogene K-opioid-receptor-agonister, som kvin-
derne har god effekt af, eksisterer naturligt i kroppen og er en
del af kroppens smerteberedskab.

Det kan teenkes, at evolutionen har medfort, at kvinders
smertesystem er udviklet sd elegant, at de bedre kan udnytte
effekten af de endogene analgetiske stoffer eksempelvis i for-
bindelse med fodselssmerter. Hvis man hormonbehandler en
hunrotte med testosteron, kommer dens smertesystem pa
mange mader til at ligne en hanrottes. Hvis man giver de te-
stosteronbehandlede hunrotter en p- opioid, opnas der en
svagere analgetisk effekt svarende til den darligere effekt, som
hanrotter normalt opnar [9].

Biologiske faktorer

Eksempelvis
genetik
kgnshormoner
smertehaeemning
Sociokulturelle faktorer — Psykologiske faktorer

Eksempelvis Eksempelvis
alder angst

etnicitet depression
kansroller tankegang
familiemgnster adfeerdsmgnster

Figur 2. Udsnit af faktorer, som kan have indflydelse p& kensforskelle i smerte-
opfattelsen.
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Dette kunne betyde, at hormonbehandlingen indvirker di-
rekte pa specielle receptorer i smertesystemet.

Psykosociale faktorer

Generelt mener kvinder, at de kan tolerere mindre smerte
end mend. Det vil sige, at forventningen til det at opleve
smerte ogsa er forskellig mellem kon. Bedes forsegspersoner
om at szenke hinden ned i isvand, viser det sig, at kvinder kan
tale denne kuldesmerte i ca. 60 sekunder, hvorimod mznd ta-
ler den i lzengere tid. Hvor meget denne forskel skyldes for-
ventning til smerten, er svert at sige, men mange eksterne
faktorer har betydning.

Indflydelsen af eksterne faktorer er undersogt i et smerte-
studie, hvori man havde en kvindelig forsegsleder, der instru-
erede kvindelige forsegspersoner, en kvindelig forsegsleder,
der instruerede mandlige forsogspersoner og tilsvarende med
en mandlig forsegsleder. Forsagspersonerne skulle satte han-
deniisvand og vurdere smerten. Meend beskrev deres smerter
som mindre over for en kvindelig forsegsleder end over for en
mandlig forsegsleder, hvorimod kvinder ikke lod sig pavirke
af forsegslederens kon.

I samspillet mellem patient og lzege er der ogsa beskrevet
kensforskelle i behandlingsstrategien. Ved behandling af hy-
potetiske leendesmertepatienter valgte mandlige leeger at an-
vende den dobbelte dosis opioid til mznd end til kvinder,
hvorimod kvindelige lzger ordinerede en hejere dosis til
kvinder end til mzend [10]. Resultaterne af disse forseg viser,
at kensforskelle i smerteopfattelsen athanger af mange savel
interne biologiske mekanismer som eksterne péavirkninger.
Det er interessant, at eksterne forhold pavirker mznd og
kvinder forskelligt. Det er eksempelvis fundet, at kvinder, der
har deltidsarbejde har en hojere frekvens af hovedpine og
muskuloskeletale smerter end kvinder med fuldtidsarbejde,
hvorimod denne forskel ikke kan pavises hos mand [2].

I samme undersogelse blev det fundet, at kvinder, der ikke
lever i et parforhold, har en lavere frekvens af smerter end
kvinder, som lever i parforhold.

I en psykosocial model papeges det desuden, at en tidligere
smerteoplevelse pavirker en efterfolgende smerteoplevelse
med foroget smertesensitivitet; kvinder har typisk en hojere
frekvens af smerteoplevelser end mznd, og dette foreslas at
kunne forklare en del af smerteforskellen kennene imellem.
Ovennavnte psykosociale faktorer indikerer tydeligt den
kompleksitet i kensforskelle relateret til smerteperceptionen,
der gor, at det er sveert at drage entydige konklusioner om
dette.

Konklusion

Kvinder og mznd oplever smerter forskelligt, og meget tyder
pa, at nogle leegemidler virker forskelligt athzengig af ken.
Konsforskelle i smertereaktioner involverer multiple biologi-
ske, psykologiske og sociokulturelle faktorer sdsom tidligere
smerteoplevelser, kulturelle aspekter, hormonel status og spe-
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cifikke forskelle i det nociceptive nervesystems mekanismer
(Figur 2). I smertebehandlingen tages der ikke hensyn til mu-
lige konsforskelle, og mere forskning er nedvendig for at klar-
legge disse forhold.
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