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Purentaelimiston kipu ja toimintahiiriét (TMD) ja migreeni ovat véestOssd yleisid sairauksia. Niiden
samanaikainen esiintyminen on my0s hyvin tavallista. Tdmaén kirjallisuuskatsauksen tarkoituksena on
perehtyé timénhetkiseen kirjallisuuteen migreenin mekanismeista ja patofysiologiasta seka selvittiad
migreenin mahdollista yhteytti ja yhteyden mekanismeja TMD:hen.

Kirjallisuuskatsausta varten tehtiin kaksi aineistohakua PubMedisti. Ensimmaéiselld haulla haluttiin
selvittdd TMD:n ja migreenin yhteytti. Toisen haun tarkoituksena oli selvittdd migreenin mekanismeja
ja patofysiologiaa. Abstraktien ldpikdynnin jélkeen kirjallisuuskatsaukseen valikoitiin viisi artikkelia.
Lisdksi ldhteiné kaytettiin migreenin ja TMD:n Kédypé hoito -suosituksia.

TMD ja migreeni jakavat yhteisid anatomisia alueita. Etenkin trigeminus-hermo on tarkedssé roolissa
niiden tilojen kivun patofysiologiassa. Lisdksi niilld on yhteisid etiologisia tekijoitd. Onkin tarkeds,
ettd kliinikot tiedostavat néiden tilojen yhteyden ja huomioivat migreenin hoidon TMD:n hoidossa ja
painvastoin.

Asiasanat: Migreeni, purentaelimiston kipu ja toimintahdiriét, TMD.
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1 Johdanto

Uuden kansainvilisen DC/TMD-tutkimusprotokollan ja diagnoosikriteeriston mydtd myds
hammaslddkari voi diagnosoida TMD-peridisen padnsdryn. TMD-potilailla onkin usein oireena
myos padnsarky. Kirjallisuuskatsauksen tarkoituksena on saavuttaa syvempi ymmarrys
migreenistd, sen patofysiologiasta ja mekanismeista seké yhteydestd TMD:hen.
Kirjallisuuskatsaus toimii jatkona Taru Viljasen opinndytetyolle "Purentaelimiston kivun ja

toimintahdirididen (TMD) yhteys péddnsérkyihin ja kehon muihin kipuihin”.

Kirjallisuuskatsaukseen tehtiin kaksi hakua PubMedistd. Ensimmaéisen haun tarkoitus oli
selvittdd TMD:n ja migreenin yhteyttd. Hakutermind kdytettiin” ("Migraine
Disorders"[Mesh]) AND "Temporomandibular Joint Disorders"[Mesh]”. Tulokset rajattiin
vilille 1.1.2010-13.6.2024. Hakutuloksia saatiin 73, joista abstraktien ldpikdynnin jélkeen
kirjallisuuskatsaukseen valittiin kolme. Toisella haulla haluttiin selvittdd migreenin
patofysiologiaa. Hakuterminé kéytettiin "Migraine Disorders"[Mesh] OR "migrain*"[ti])
AND ("pain mechanism"[ti] OR "pathophysiolog*"[ti] OR "neuromechanism"[ti] OR
"mechanisms"[ti]) NOT (therap*)”. Tulokset rajattiin valille 1.1.2015-17.7.2024.
Hakutuloksia saatiin 55, joista valikoitiin kaksi abstraktien ldpik&dymisen jilkeen. Liséksi

valikoitiin mukaan TMD:n ja migreenin Kdypéa hoito- suositukset.

Migreeni on primaarisiin paansédrkyihin kuuluva neurovaskulaarinen aivosairaus. Se on
véestdssd yleinen ja keskiméddrin joka kymmenes sairastaa migreenid. Naisilla migreeni on
yleisempdd kuin miehilld. Laajan viestdtutkimuksen mukaan naisista 14,6 prosenttia kérsii
migreenistd, kun taas miehilld vastaava sairastavuus on 4,8 prosenttia. Migreenille ovat
tyypillistd toistuvat, usein toispuoleiset ja kohtalaisesta kovaan luokiteltavat paansirkyoireet,
joihin voi liittyd pahoinvointia sekd valo- ja ddniherkkyyttd. Migreenikohtaukset kestivit
tyypillisesti 4—72 tuntia, jolloin toimintakyky heikkenee. Migreenikipu on sykkivii ja
fyysinen ponnistelu voimistaa kipua. Migreeni voidaan jakaa auralliseen seko aurattomaan
padmuotoon. Aurallisessa migreenissd migreenikohtausta edeltdvit auraoireet, jotka ovat
tyypillisesti nédkdoireita, tuntohdiriditd tai puheen tuoton ongelmia. (Migreeni: Kaypa hoito

-suositus, 2024.)

Purentaelimiston kipu ja toimintahdiriot (temporomandibular disorders, TMD) on joukko
puremalihasten, leukanivelten, hampaiston ja néihin liittyvin rakenteiden toimintah&irigita
sekd kipu- ja sairaustiloja. TMD kuluu muskuloskeletaalisiin kiputiloihin ja on yleinen

kasvokivun aiheuttaja. Kipu onkin yleisin TMD-potilaiden hoitoon hakeutumisen syy. TMD-



kipu tyypillisesti paikallistuu kasvojen, leuan, ohimon ja korvan alueelle. Kipua kuvataan
tylpaksi, jomottavaksi ja hdiritsevéksi. Pureskelu ja muut leukojen toiminnot muuttavat
oireita. Oirevaihtelu on tyypillistd kivulle. Tavallisimpia oireita kivun liséksi ovat
leukanivelddnet, leukojen vdasyminen ja jaiykkyys, suun rajoittunut avautuminen ja alaleuan
litkehdiriot. TMD:hen voi my®ds liittyéd epéspesifejé oireita kuten kipua, sérkya ja vieraita
tuntemuksia kasvojen ja pién alueella, korvaoireita, nieluoireita, danenkdyttoon liittyvid
ongelmia, niska- ja hartiasérkyé sekd huimausta. TMD on véestossé yleistd. Yksittdisid oireita
esiintyy 25-50 prosentilla ja kliinisid 16ydoksid 40—90 prosentilla. Naisilla TMD-oireet ja
kliiniset 10ydokset ovat yleisempid kuin miehilld. TMD-oireet ja 16ydokset ovat kuitenkin
usein lievid, eivitkd aina vaadi hoitoa. Suomalaisessa seurantatutkimuksessa hoidon tarvetta
todettiin 7-9 prosentilla viestosti. Kipu kroonistuu noin 10—15 prosentilla TMD-potilaista.

(TMD: Kaypa hoito -suositus, 2021.)

TMD ja migreeni ilmenevét pdén ja/tai kasvojen kipuna ja molemmat tilat ovat myds
yleisempid naisilla, erityisesti hedelmaéllisessi idssd olevilla. Vaikka kyseessé onkin kaksi
erilaista sairautta, niiden paillekkdisyys on tavallista. Tdma taas johtaa usein TMD:n tai
migreenin virheelliseen diagnosointiin tai alidiagnosointiin. Vaestotutkimuksessa raportoitiin,
ettd 27 prosenttia padnsérystd karsivistd henkil6istd koki TMD-kipua. Toisaalta vain 15 % ei-
padnsarkyryhmasté kédrsi TMD-kivusta. My0s pdédnsdryn esiintyvyys oli huomattavasti
suurempi TMD-ryhméssé (72 %) kuin verrokkiryhméssé (31 %). Pddnsarkyryhmaésti
migreeni oli yleisin paénsirkytyyppi TMD-potilailla (55 %). Liséksi TMD-oireiden méérian
lisadntyminen liittyi suurempaan migreenipdénsaryn ja kroonisten piivittdisten paénsarkyjen

esiintyvyyteen. (Yakkaphan ym. 2024)

Migreenilld ja TMD:114 on yhteisid etiologisia tekijoitd. Tdmén lisdksi ne jakavat
anatomialtaan yhteisid rakenteita. Etenkin trigeminus-hermo on molemmissa tarkeéssa
roolissa kivun patofysiologiaa. Siksi onkin tarkedd, ettd kliinikot ymmartdisivat ndiden tilojen

yhteyden ja osaisivat huomioida migreenin hoidon my6s osana TMD:n hoitoa ja pdinvastoin.



2 Migreenin patofysiologiaa ja mekanismeja
2.1 Migreenikohtauksen eteneminen
2.1.1 Migreenin kohtauksittainen esiintyminen

Miksi migreeni esiintyy kohtauksina, eikd jatkuvana tilana? Miksi kohtaukset alkavat ja miksi

ne loppuvat?

Joskus yksi voimakas laukaiseva tekiji voi yksindén aiheuttaa migreenikohtauksen.
Esimerkiksi kuukautismigreeni. Useimmat migreenikohtaukset selittyvét kuitenkin paremmin
useiden sisdisten ja/tai ulkoisten laukaisevien tekijoiden yhteisvaikutuksella. Useiden
itsendisten, mutta samanaikaisesti vaikuttavien tekijoiden yhdistelma voi johtaa
migreenikohtausten vaihtelevaan ja ennakoimattomaan esiintymistiheyteen mika ndhdédn
monen migreenipotilaan kohdalla. Kokeelliset yritykset laukaista kohtaus voimakkaalla
valolla tai rajulla liikkunnalla ovat epdonnistuneet, todennikdisesti siksi, ettd migreenin
laukaisemiseen tarvitaan useampia tekijoitd. (Olesen 2022) Tyypillisid migreenié laukaisevia
tekijoitd ovat esimerkiksi vilkkuvat tai kirkkaat valot, hajut, tietyt ruoka-aineet (esimerkiksi
punaviini ja kofeiini), paastoaminen, valvominen ja stressi. Laukaisevat tekijat voivat

kuitenkin olla hyvin yksil6llisid. (Migreeni: Kaypa hoito -suositus, 2024.)

Migreenikohtauksia voivat laukaista aivoihin liittyvit tekijit, endogeeniset aivojen
ulkopuoliset tekijat sekd ulkoiset ymparistotekijat. Stressin ajatellaan laukaisevan kohtauksia
aivojen mekanismien kautta, mutta stressi saattaa myds lisétd sellaisten aineiden pitoisuutta

verenkierrossa, jotka vaikuttavat kehossa muualla. (Olesen 2022)

Nilk4 aiheuttaa systeemisid muutoksia, mutta voi my0s vaikuttaa hypotalamukseen. Yksi
laukaiseva tekijd voi siis vaikuttaa useammassa kuin yhdessd kohdassa elimistdssa. Erilaiset
kohtauksia laukaisevat tekijdt viittaavat siihen, ettd migreenikohtaus voi alkaa aivoissa
esimerkiksi stressin tai ahdistuksen seurauksena, mutta se voi myos kdynnistyd endogeenisistd
aivojen ulkopuolisista syistd, kuten naissukupuolihormonien vaihteluista tai nélést.

(Olesen 2022)

2.1.2 Ennakko-oirevaihe

Hypotalamus aktivoituu migreenissd ennen padnsaryn alkua (ennakko-oirevaiheessa),
padnsiryn aikana sekd pddnsaryn loppumisen jidlkeen. Hypotalamuksesta on yhteydet

trigeminokervikaaliseen kompleksiin (TCC). Hypotalamuksen tumakkeiden, jotka sddtelevit



trigeminuksen nosiseptiivista aktivaatiota, héiriintynyt séétely saattaa madaltaa migreenin
kdynnistymiskynnystd. Tdma taas voi johtaa siihen, ettd episodinen migreeni kroonistuu.
Hypotalamus sédételee kehon homeostaasia ja reagoi seké sisdisiin ettd ulkoisiin tekijéihin.
Hypotalamuksen sddtelyn hdiriot voivat siis johtaa muutoksiin ruokahalussa, uni-
valverytmissd, kivun késittelyssd ja aiheuttaa nestetasapainon hiiriditd, joita pidetddn

migreenin tyypillisind ennakko-oireina. (Goadsby ja Holland 2019)

2.1.3 Kortikaalinen leviava depressio ja migreeniaura

Migreeniaura muodostuu yhdesté tai useammasta auraoireesta, jotka voivat olla nékdoireita,
tunto-oireita, puheen tuoton tai ymmaértamisen vaikeuksia sekd motorista heikkoutta.
Tyypillisimmét oireet ovat visuaalisia tai sensorisia. Niitd ovat esimerkiksi ndkdkenttdpuutos
tai kuviot nakokentisséd sekd puutumisen tai pistelyn tunne. Auraoireet ovat tdysin palautuvia
ja kestivit useimmiten 5—-60 minuuttia. Migreeniaura kehittyy tyypillisesti hitaasti laajeten ja

auran jilkeen tai sen aikana kehittyy paansarky. (Migreeni: Kaypa hoito -suositus, 2024.)

Kortikaalinen levidva depressio (cortical spreading depression, CSD) migreenin auran
aiheuttajana saa aikaan muutoksia trigeminovaskulaarisessa kipujérjestelméssi. CSD
atheuttaa hairioitd ATP:n, glutamaatin, kaliumin, typpioksidin ja CGRP:n dynamiikassa.
Eldinkokeissa on osoitettu, ettd yksi CSD-tapahtuma voi aiheuttaa sekd akuuttia ettd

pitkékestoista trigeminovaskulaarisen jarjestelmén aktivoitumista. (Goadsby ja Holland 2019)

2.1.4 Kohtausvaihe

Trigeminushermon sdikeet, jotka ympardivit valtimoita aivojen ventraalisella pinnalla, voivat
depolarisoitua korkean kaliumkonsentraation vaikutuksesta. Tdma johtaa vilittdjdaineiden,
kuten substanssi P:n ja kalsitoniinigeeniin liittyvin peptidin (CGRP) vapautumiseen. Tdmén
tuloksena havaitaan verisuonten ldpdisevyyden lisddantymisté, aivoverisuonten laajenemista ja
paikallista tulehdusvastetta, joka edelleen aktivoi kipua aiheuttavia trigeminovaskulaarisen

jarjestelman sdikeitd. (Baloh 2020)

Trigeminuksen primaarit afferentit hermoséikeet hermottavat ldhes kaikkia kallon ja kasvojen
kudoksia. N.opthalmicus haaraa pidetdén migreenissi tarkeimpéana, silld migreenin aiheuttama
kipu tuntuu useimmiten silménymparys alueella. Trigeminuksen afferentit Ad- C -sdikeet
erittdvit useita vélittdjdaineita, kuten kalsitoniini-geeniin liittyvad peptidid (CGRP),

substanssi P:td, neurokiniini A:ta ja aivolisdkkeen adenylaattisyklaasia aktivoivaa

polypeptidid (PACAP). (Goadsby ja Holland 2019)



2.1.5 Kohtauksen loppuminen

Malli, jossa useat laukaisevat tekijit vaikuttavat, saattaa myos selittdd, miksi kohtaukset
loppuvat. Téma voisi tapahtua silloin, kun yksi tai useampi laukaisevista tekijoistd katoaa

itsestddn. (Olesen 2022)

2.2 Migreenikivun mekanismeja ja trigeminus-hermo

Kuva 1. Migreenin patofysiologia. (Goadsby ja Holland 2019)

(A) Migreenikohtauksen kipumekanismissa perifeeriset aistinsingaalit kulkeutuvat
trigeminusganglion (TG) kautta trigeminokervikaaliseen kompleksiin (TCC), joka on
viliasema déreishermoston ja keskushermoston vililld. TCC:sté tieto etenee talamukseen,
josta se edelleen siirretdédn kasiteltdvéksi korteksin eri alueille. Kipusignaali kulkee
talamukseen trigeminotalaamista rataa pitkin, téstd se voi haarautua muihin aivorungon osiin:
aivosiltaan, locus coeruleukseen (LC), periaqueductal gray:hin (PAG), hypotalamukseen ja

rostral ventromedial medullaan (RVM). (Goadsby ja Holland 2019)

(B) Kipua sdddellddn “ylhailta alas” ja sithen osallistuvat osallistuvat hypothalamus,
periaqueductal gray, rostral ventromedial medulla, ja locus coeruleus. Ne voivat vaimentaa tai

voimistaa kipusignaalia. (Goadsby ja Holland 2019)



(C-D) TCC saa hermosignaaleja trigeminuksen primaariafferenteilta sekd konvergoivia
signaaleja takakuorikalvosta (posterior dura) ja niskan/takaraivon alueelta. TCC on
yhteydessd parasympaattiseen hermostoon, erityisesti sfenopalatiinaganglion (SPG) kautta.

(Goadsby ja Holland 2019)

Vaikka migreenikohtaus voi alkaa aivoissa, kivun ldhde on eri paikka. On runsaasti todisteita
siitd, ettd migreenin aiheuttama kipu (nosiseptio) saa alkunsa pain verisuonten ymparilta.
Kipu on sykkivii-ja sekd sykkeet ettd kipu pahenevat fyysisen rasituksen myota.

(Olesen 2022)

Kaikki aineet, jotka voivat laukaista migreenikohtauksen, ovat verisuonia laajentavia.
Tehokkaimmat migreenikohtausten hoitoon kiytetyt lddkkeet (triptaanit) supistavat
verisuonia, vaikkakin myos ei-supistavat lddkkeet voivat olla tehokkaita. Lisdksi pddnsarky on
keskeinen oire monissa verisuonisairauksissa ja verisuonet ovat laajentuneet silla puolella

paiti, jossa kipu esiintyy toispuoleisessa migreenissd. (Olesen 2022)

Magneettiangiografialla on osoitettu, etti suuret aivovaltimot laajenevat migreenikohtauksen
aikana noin 10 %. Sama havaittiin myds, kun verrattiin pdénsaryn puoleista ja kivutonta
puolta potilailla, joilla oli toispuoleinen migreeni. Tastd voidaan pédtelld, ettd verisuonten
laajenemista tapahtuu, mutta se on vihdistd eikd yksinédén riitd aiheuttamaan kipua pelkéin
mekaanisen venytyksen kautta. Laajeneminen voi kuitenkin olla merkityksellistd, jos sithen

yhdistyy trigeminuksen hermopéétteiden herkistyminen. (Olesen 2022)

Valtimoiden ldpimitta on tarkasti sdddelty, joten havaittu vahdinen laajeneminen voi olla
seurausta vastakkaisten vaikutusten yhteisvaikutuksesta. Verisuonten ympdrilld saattaa olla
huomattava médrd verisuonia laajentavia nosiseptiivisid aineita, mutta niiden vaikutusta voi
tasapainottaa sympaattinen hermosto ja verisuonia supistavien aineiden vapautuminen. Tdmén
seurauksena lopullinen verisuonten laajeneminen olisi véhdistd tai olematonta, mutta

hermopaditteiden herkistyminen voisi olla merkittdvd migreenikivussa. (Olesen 2022)
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2.3 Patofysiologiaa

Glyceryl
trinitrate

PACAP-38

Kuva 2. Migreenin solutason mekanismeja. (Olesen 2022)

Kuvassa 2 havainnollistetaan joitakin tunnettuja migreenin laukaisumekanismeja.
Kalsitoniinigeeniin liittyva peptidi (CGRP) ja aivolisédkkeen adenylaattisyklaasia aktivoiva
peptidi (PACAP) vaikuttavat solukalvon reseptoreihin, jotka stimuloivat adenylaattisyklaasia.
Tadmai entsyymi muuntaa adenosiinitrifosfaatin (ATP) sykliseksi adenosiinimonofosfaatiksi
(cAMP). cAMP fosforyloi proteiinikinaasi A:n (PKA), joka puolestaan fosforyloi ATP-
herkkid ja kalstumherkkid kaliumkanavia, mik4 johtaa verisuonten

laajenemiseen. Silostatsoli estid cAMP:n hajoamista ja aktivoi tidtd signalointireittid. Myds

histamiini ja prostaglandiinit vaikuttavat cAMP-vilitteisesti. (Olesen 2022)

Glyseryylitrinitraatti (GTN) vapauttaa typpioksidia (NO), joka stimuloi
liukoista guanylaattisyklaasia. Tdmé entsyymi katalysoi guanosiinitrifosfaatin (GTP)
muuntumisen sykliseksi guanosiinimonofosfaatiksi (cGMP), joka fosforyloi proteiinikinaasi

G:n (PKG). PKG puolestaan fosforyloi kaliumkanavia, mikd johtaa verisuonten
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laajenemiseen. Sildenafiili estdd cGMP:n hajoamista, miké aiheuttaa sen kertymisté ja

lisddntynyttd signalointia tissé reitissd. (Olesen 2022)

Vaikka suurin osa trigeminuksen afferenteista hermoséikeista kulkevat
trigeminokervikaaliseen kompleksiin, ovat uudet tutkimukset 16ytdneet mahdollisia
hermosiikeitd, jotka voivat selittdd migreenin autonomisia piirteitd sekd herkistynytta

kivuliaiden stimulusten aistimista kasvoilla. (Goadsby ja Holland 2019)

Suorat projektiot trigeminaaliganglion afferenteista saattavat osittain selittdd korostunutta
kivun aistimista pdén ja kasvojen alueella verrattuna kipuun muualta kehosta. Trigemino-
parabrachialis-limbisen radan uskotaan kisittelevan kivun tunne- ja motivaatio- osa-aluetta ja
tdma saattaa selittdd kolmoishermon somaattisen aistitiedon ja makuaistimusten yhdistymisen.

(Goadsby ja Holland 2019)

Sfenopalatinaalisesta gangliosta on 10ydetty CGRP-immunoreaktiivisia sdikeitd ja CGRP-
reseptoreita. On siis mahdollista, ettd CGRP:td ilmentédvit trigeminovaskulaariset afferentit
voivat projisoitua suoraan kolmoishermogangliosta sfenopalatiiniseen ganglioon.
Ihmistutkimuksissa on kuitenkin todettu, ettd pelkédn perifeerisen trigeminoautonomisen
refleksin aktivointi ei riitd aiheuttamaan paénsarkyéd. Tdmai taas painottaa sentraalisen
trigeminocervikaalisen kompleksin ja superior salivatory nucleuksen vélisen refleksin
merkitystd, mitkd yhdessd saattavat vaikuttaa muutoksiin migreenin kohtausten

laukaisukynnyksissa. (Goadsby ja Holland 2019)

Talamus on todenndkdisesti avainasemassa ensimmaisen vaiheen multimodaalisen aistitiedon
integraatiossa migreenissi. Silld on merkittava rooli kivun, kosketuksen, nd6n, hajun ja
kuulon aistimisessa. Talamus on siis myds mahdollinen sdételyn kohde migreenin

multimodaalisen aistihdirion sddtelyssé. (Goadsby ja Holland 2019)
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3 Yhteys purentaelimiston kipuun ja toimintahairioihin (TMD)
3.1 Epidemiologiaa, esiintyvyytta

TMD esiintyy usein yhdessé primaaristen padnsdrkyjen kanssa. Poikkileikkaustutkimukset
osoittavat, ettd valtaosalla TMD:std kérsivilld esiintyy primaarinen pdénsarky.
Mielenkiintoista on, ettd pddnsdryn esiintyvyys lisddntyi TMD-oireiden lukumééran
kasvaessa. Piddnsérkya esiintyi 56,5 prosentilla niist4, joilla oli yksi TMD-oire, 65,1
prosentilla niisté, joilla oli kaksi TMD-oiretta, ja 72,8 prosentilla niistd, joilla oli kolme tai

useampi TMD-oire. (Tchivileva ym. 2021)

Joissakin tutkimuksissa migreeni oli yleisin padnsirkytyyppi TMD-potilailla. Migreenin
esiintyvyys oli suurempi lihasperdisessd TMD:ssd verrattuna nivelperdiseen. Vastaavasti
monilla padnsarysti karsivilld esiintyy myos TMD:td. Yhdysvaltalaisessa
viestotutkimuksessa todettiin viisinkertainen TMD-oireiden esiintyvyys henkil6illé, joilla oli
vaikea pddnsdrky, verrattuna henkil6ihin, joilla ei ollut vaikeaa paansarkya (15,6 % vs. 2,6

%). (Tchivileva ym. 2021)

Viestotutkimuksessa selvitettiin, ettd 27 prosenttia padnsédrkya kérsivistd koki TMD-kipua,
kun taas padnsiryttoméssd ryhméssi vastaava prosentti oli 15. Liséksi pdénséryn esiintyvyys
oli selvisti korkeampi TMD-ryhméssa (72 %) verrattuna kontrolliryhméén (31 %). Migreeni
on yleisin padnsarky TMD-potilailla (55 %), seuraavaksi yleisin on jannityspddnsarky (30 %,
tension-type headache). Migreenin odds ratio TMD:t4 sairastavilla oli 2,76. Tam4 tarkoittaa,
ettd TMD:té sairastavilla henkil6illd on ldhes kolminkertainen riski migreeniin kehittymiselle.
Lisdksi TMD-oireiden lisddntynyt lukumiira oli yhteydessd migreenipdinsirkyjen sekd

kroonisten péivittdisten pddnsirkyjen suurempaan esiintyvyyteen. (Yakkaphan ym. 2024)

OPPERA-tutkimus osoitti, ettd migreeni ja toistuvat padnséryt ovat merkittdvia riskitekijoita
TMD-oireiden kehittymiselle. Pdénsaryn esiintyvyys ja tiheys lisddntyivét seurantajakson
aikana niilld potilailla, joille kehittyi TMD. Erityisen huomionarvoista oli, ettd varmistettujen
migreenikohtausten esiintyvyys lisddntyi TMD-ryhméssd kymmenkertaiseksi.

Tutkimuksen tulokset viittaavat toiseen nikokulmaan TMD:n ja migreenin vélisessd
suhteessa. Migreeni itsessddn saattaa toimia TMD:td pahentavana tekijané. (Yakkaphan ym.

2024)

Aiemmassa tutkimuksessa tarkasteltiin TMD:n roolia migreenin kehittymisessé. Siiné

todettiin, ettd toistuvat TMD-oireet seki toistuvat padnséryt olivat vahvasti yhteydessi
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toisiinsa (odds ratio = 4,1). Tama viittaa siihen, ettd TMD saattaa olla potentiaalinen tekijé
kroonisen migreenin kehittymisessa. Lisdksi Bevilaqua ym. raportoivat, ettd
migreenipotilailla, joilla on TMD, on 2—3-kertainen todenndkdisyys sairastaa

ihon allodyniaa verrattuna migreenipotilaisiin ilman TMD:t4. (Yakkaphan ym. 2024)

Aiemmissa laajoissa viestOpohjaisissa tutkimuksissa on osoitettu, ettd TMD liittyy
voimakkaammin migreeniin kuin episodiseen jannityspadnsarkyyn.
Lisdksi TMD:n esiintyminen on ollut yhteydessd migreenikohtausten lisdéintyneeseen

esiintymistiheyteen seki yleistyneeseen migreenilddkkeiden kayttoon. (Tchivileva ym. 2021)

Odotetusti kasvokivun, padnsiryn, yleisterveyden sekd psyykkisen kuormittuneisuuden useat
ominaisuudet olivat korostuneempia migreenissé verrattuna jannityspaansiarkyyn. Migreeni on
toimintakykyé heikentdvampi sairaus kuin jdnnityspddnsirky ja siihen liittyy runsaammin

ahdistuksen ja masennuksen oireita. (Tchivileva ym. 2021)

Verrattuna jannityspaansarystd kirsiviin migreenipotilaat raportoivat pidemmén ajan
kasvokivun alusta (P = 0,019), suuremman kasvokivun voimakkuuden (P = 0,024) seka
merkittdvimman kasvokivun aiheuttaman haitan (P < 0,001), GCPS-mittarilla arvioituna.
Lisdksi migreeni oli yhteydessd suurempaan todennékoisyyteen toimintakykyéa

rajoittavaan TMD:hen, eli GCPS-luokkiin IIb—IV (P <0,001). Lopuksi migreenipotilailla oli
korkeampi JFLS-kokonaispisteméérd (P = 0,033). (Tchivileva ym. 2021)

3.2 Yhteyden mekanismeja

Migreenikipu esiintyy tavallisimmin kolmoishermon silmdhermossa (V1) ja siteilee ajoittain
my0s V2- ja V3-hermoihin. Migreenikipu, joka eristyy kasvojen alueelle, ja rajoittuu
ainoastaan V2- tai V3-alueelle, on harvinaista. ICOP on hiljattain luokitellut tdmén ilmion
erilliseksi orofasiaaliseksi migreeniksi. Migreenin alkaessa tai kohtauksen aikana monet
potilaat kokevat spontaania kipua hampaissa, poskissa, puremalihaksissa sekd korvien
alueilla. Téllaiset migreenin ilmenemismuodot voidaan virheellisesti diagnosoida
odontogeeniseksi kivuksi, sinuiitiksi tai TMD:ksi. Véardt diagnoosit ovat johtaneet myos
epdasianmukaiseen hoitoon. Téstd ndyttond on potilastapauksia, joissa migreenin aiheuttamaa
kipua on virheellisesti hoidettu hammassérkynd, miké on johtanut hampaiden poistoihin.

(Yakkaphan ym. 2024)

Kuten migreenikipu myds TMD-kipu voi siteilld laajasti kasvojen, suun ja kallon alueille.

Poikkileikkaustutkimuksessa todettiin, ettd diagnosoimattoman TMD:n esiintyvyys
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paédnsdrkypotilailla oli 25 %. Primaarisista paansaryisti kirsivillda TMD:n esiintyvyys oli
korkein migreenipotilailla. Tima saattaa viitata siihen, ettd TMD-kipu voi osalla
padnsarkypotilaista olla kivun ensisijainen syy, ottaen huomioon purentalihasten,

leukanivelten ja pdédn ldheiset anatomiset yhteydet. (Yakkaphan ym. 2024)

Yksi mahdollisista yhteyksistd migreenin ja TMD:n vélilld ovat perifeerinen ja sentraalinen
herkistyminen. Kun perifeerinen vaurio laukaisee kipusignaaleja kolmoishermossa,
paikallinen kudostulehdus vapauttaa sytokiineja ja proinflammatorisia vélittdjdaineita, jotka
stimuloivat ja voimistavat kipuvastetta. Perifeerinen herkistyminen alentaa
depolarisaatiokynnysté siten, ettd normaalit drsykkeet koetaan kivuliaina. Perifeerisen kivun
pitkittyminen voi johtaa sentraaliseen herkistymiseen, miké saa aikaan keskushermoston
kipuratojen lisdéintyneen drtyvyyden. Sentraalinen herkistyminen on kroonistuneen kivun
fysiologinen tunnusmerkki. Se aiheuttaa kliinisié oireita, kuten hyperalgesiaa (lisdantynytta
kipuherkkyyttd) ja allodyniaa (normaalisti kivuttomat drsykkeet tuntuvat kivuliailta). Ndin
ollen purentaelimistdn ja sithen liittyvien rakenteiden normaalit tai kynnyksen alittavat
arsykkeet voivat muuttua migreenin laukaiseviksi tekijoiksi — tai pdinvastoin.

(Yakkaphan ym. 2024)

Merkittava esimerkki molempien sairauksien perifeerisestd drsykkeestd on myofaskiaalisen
kivun esiintyminen. Myofaskiaalisten mekanismien osallisuus migreenissd on todettu useissa
tutkimuksissa, mutta myofaskiaalisen kivun ja migreenin vélinen tarkka patofysiologinen
yhteys on kuitenkin yhé epdselvd. Myofaskiaaliset triggerpisteet (MTP) voidaan luokitella
aktiivisiin ja latentteihin. Aktiiviset triggerpisteet aiheuttavat jatkuvaa kipua, kun taas latentit
triggerpisteet provosoivat kipua ainoastaan manuaalisesti palpoidessa. Erddn hypoteesin
mukaan pitkittynyt lihassupistus triggerpisteissd johtaa hypoksiaan ja iskemiaan. Tdma taas
lisdd tulehdusvilittdjdaineiden, kuten kalsitoniinigeeniin liittyvén peptidin (CGRP) ja
substanssi P:n, pitoisuuksia. Nayttia siltd, ettd myofaskiaaliset triggerpisteet puremalihakissa
ovat yleisid sekd myofaskiaalisessa TMD:ssi ettd migreenissd. Vaikka edelld mainituissa
tutkimuksissa on tarkasteltu triggerpisteitd useissa pain ja kaulan lihaksissa, on edelleen
epdselvdd, mitkd yksittdiset lihakset ovat ndissd sairauksissa eniten osallisina.

(Yakkaphan ym. 2024)

Useissa tutkimuksissa on osoitettu, ettd migreenistd kérsivilld esiintyy runsaasti seké aktiivisia
ettd latentteja myofaskiaalisia triggerpisteitd (MTP) migreenikohtausten aikana ja niiden

jalkeen. Lisdksi ndiden triggerpisteiden palpaatio voi joillain migreenipotilailla laukaista
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migreenikohtauksen. Tdma viittaa sithen, ettd migreenid sairastavilla saattaa esiintyd jatkuvaa
lihaskipua myds migreenikohtausten laannuttua. Tamén takia on olemassa riski lihasperdisen
TMD:n virheellisestd diagnoosista migreenipotilailla, joilla ei tutkimushetkelld esiinny

migreenioireita. (Yakkaphan ym. 2024)

Migreenin myofaskiaalista mekanismia voidaan mahdollisesti selittdd alhaalta ylospdin sekd
ylhailtd alaspidin. Alhaalta ylospdin -mallissa perifeerisen kivun vélittyminen herkistda
keskushermostoa, miki johtaa alentuneeseen kipukynnykseen. Toisaalta sentraalinen
herkistyminen saattaa edistdd myofaskiaalisten triggerpisteiden kehittymistd. Nama mallit
voivat selittdd migreenikohtauksen jidlkeen esiintyvad jatkuvaa lihaskipua. Vaikka
myofaskiaaliset triggerpisteet ovat yleisid TMD:sté ja migreenistd karsivilld potilailla, ei vield
voida olettaa, ettd puremalihasten myalgia olisi suoraan ja ainoastaan seurausta nédiden tilojen

komorbiditeetisti eli yhteydesté toisiinsa. (Yakkaphan ym. 2024)

TMD ja migreeni saattavat laukaista toisensa, silld yhden kolmoishermon haaran aktivaatio
voi aktivoida myds muita haaroja. Vaikka kovakalvo on padasiassa silmidhermon (V1)
hermottama, sitd hermottavat my6s V2- ja V3-haarojen meningeaaliset sdikeet. Ndiden
hermosiikeiden anatominen yhteys saattaa mahdollistaa ristiaktivaation ja selittdd
migreenikivun esiintymisen myos V2- ja V3-alueilla. Aivokalvoista ja leukanivelisté tulevat
perifeeriset afferentit hermosiikeet projisoivat kolmoishermoganglioon. Kallonsisdisistd sekd
-ulkopuolisista kudoksista perdisin olevat kipusignaalit konvergoivat kolmoishermon nucleus
caudaliksessa ja vilittyvit edelleen talamukseen, aivokuorelle ja limbiseen jirjestelméén.
Tamin perusteella voidaan olettaa, ettd perifeeriset kipudrsykkeet leukanivelisti ja
puremalihaksista voivat kolmoishermon tumakkeiden tasolla laukaista migreeniin liittyvien

neuronien aktivaation. (Yakkaphan ym. 2024)

Kaularangan neuromuskuloskeletaalisen toimintahdirion on todettu vaikuttavan TMD:n ja
migreenin syntyyn trigeminosevikaalisen kompleksin (TCC) vilitykselld. TCC on keskeinen
hermorata, joka selittdd ylikaularangan, purentaelimiston ja kolmoishermon véliset yhteydet
ja voi siten liittya useisiin kaulan, kasvojen ja pddn alueen héiridihin. Ylikaularangan ja
kolmoishermojérjestelmén nosiseptiivisten hermoratojen konvergenssi mahdollistaa sen, etti
niskasta perdisin olevat kipusignaalit heijastuvat kolmoishermon sensorisille alueille. Ndin
ollen migreeni ei ole ainoa TMD:n liitdnnéissairaus, vaan myos niskakipu seké niskaperdinen

paédnsdrky tulisi ottaa huomioon TMD:n hoidossa. (Yakkaphan ym. 2024)
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Proinflammatoristen molekyylien vapautumisella saattaa olla merkitystd hermoston
herkistymisessd TMD:n ja migreenin vélisessd yhteydessa. Erityisesti CGRP:n pitoisuudet
ovat TMD-potilailla merkitsevasti suuremmat verrattuna terveisiin verrokkeihin.
Kolmoishermon sidikeistd vapautuvien CGRP-pitoisuuksien suuruus korreloi positiivisesti
kivun voimakkuuteen. CGRP-reseptoreita esiintyy laajalti kolmoishermojirjestelméssa.
CGRP on tunnetuin ja voimakkain perifeerisii- ja aivoverisuonia laajentava peptiderginen
valittdjdaine ja keskeinen tekijad neurogeenisen tulehduksen ja migreenin kehittymisessd. Néin
ollen voidaan esittdd hypoteesi, ettd TMD:n patologiasta johtuva CGRP:n ilmentyminen
kolmoishermogangliossa voisi stimuloida proinflammatoristen vilittdjdaineiden vapautumista.
Tama taas aiheuttaa kolmoishermoganglion siséistd aktivaatiota, miké johtaisi perifeeristen ja
meningeaalisten afferenttien hermosiikeiden drtymiseen ja migreenin kehittymiseen. Tautien
vilinen suhde on kuitenkin todennékdisesti dynaaminen. Voidaan myds olettaa, ettd
migreenikohtausten aikana lisdintyneet CGRP-pitoisuudet voivat laukaista ja pahentaa TMD-

oireita. (Yakkaphan ym. 2024)

3.3 Kiliininen merkitys

TMD ja migreeni ovat yleisié ja vahvasti toisiinsa kytkeytyneitd sairauksia. Ndiden kahden
tilan erottaminen toisistaan voi olla haastavaa, erityisesti silloin, kun ne esiintyvat
samanaikaisesti samalla potilaalla ja sen takia TMD:n ja migreenin vélisen suhteen
ymmaértdminen on keskeistd. Yksinkertaisen, jisennellyn paénsérkyhistorian sisaltdvan
kipuanamneesin kayttd parantaa kipukomorbiditeetin tunnistamista sekd auttaa méarittimaéan,
jaljitteleekd migreeni TMD:td vai onko kyseessé erillinen TMD. Migreeni sekd muut
primaariset padnséryt, jotka voivat mahdollisesti aiheuttaa tai pahentaa TMD-oireita, on
tiarkedd sulkea pois, jotta potilas saa asianmukaista hoitoa. Lisdksi on olennaista tunnistaa
tilanteet, joissa TMD saattaa laukaista tai pahentaa olemassa olevia padnsarkyjd. Tadma
edellyttdd potilaan hoidossa kaksisuuntaista ldhestymistapaa, jossa optimoidaan

sekd TMD:n ettd padnséryn hoito. Lisdksi tarve kohdennetuille tutkimuksille ndiden kahden
tilan vélisestd suhteesta saattaa kannustaa tutkijoita toteuttamaan lisdtutkimuksia, joiden
avulla voidaan vahvistaa TMD:n ja migreenipdénséryn vélinen yhteys seki kehittda

tehokkaampia hoitomuotoja. (Yakkaphan ym. 2024)

Erddssa tutkimuksessa, jossa TMD-perdistd padnsdrkyé hoidettiin ainoastaan TMD-hoidolla,
tulokset osoittivat merkittdvin yhteyden sekd TMD oireiden vihenemisen ettd pdénsiryn

esiintymistiheyden ja voimakkuuden laskun vililla. Toisaalta, mikdli TMD-oireet ovat
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migreeniperdisid, et TMD-hoito hyddyté néitd potilaita. Hoitovaste voi toimia vihjeend, joka

auttaa kliinikkoa méérittiméén kivun todellisen taustalla olevan syyn. (Yakkaphan ym. 2024)

Vaikka toistettavan kivun ilmeentyminen leukanivelten ja puremalihasten palpaatioissa on
keskeisessé roolissa TMD:n diagnostiikassa, tulee migreenid sairastavien kohdalla suhtautua
varauksella myofaskiaaliseen kipuun. Vaikkakaan migreenioireita ei havaittaisi,
lihaspalpaatioon perustuva arvio voi silti johtaa TMD:n védérdin diagnosointiin. Tdmén vuoksi
oireiden mahdollisen taustasyyn tunnistamisessa kannattaa kéyttdd kokonaisvaltaista
lahestymistapaa, joka siséltda huolellisen anamneesin ja kliinisten 16yddsten arvioinnin, kuten
DC/TMD-tutkimuksessa tehddankin. Mikéli migreeni on potilaan TMD-tyyppisten oireiden
taustalla oleva keskeinen tekijd, on tarkedd diagnosoida ja hoitaa myds migreeni, jotta TMD

saa myo0s kunnollisen hoitovasteen. (Yakkaphan ym. 2024)

Migreenioireita voidaan arvioida itse tiytettavin kyselylomakkeen avulla, miké on laajassa
kaytossa ladkireiden keskuudessa. Kysely mahdollistaa migreenin nopean tunnistuksen
perusterveydenhuollossa. Se koostuu kolmesta seulontakysymyksestd, jotka koskevat
padnsidrkyyn liittyvdd toimintakyvyn heikkenemistd, pahoinvointia sekd valoherkkyytti
viimeisten kolmen kuukauden ajalta. ID-migraine-kysely viittaa migreeniin, mikali potilas
vastaa myontédvasti vahintddn kahteen kolmesta kysymyksestd. Kyselyn diagnostinen tarkkuus
osoitti herkkyydeksi 0,81, spesifisyydeksi 0,75 ja positiiviseksi ennustearvoksi (PPV) 0,93.
Kolmen kysymyksen kysely on osoittautunut hyddylliseksi myds migreenin tunnistamisessa
potilailla, joilla esiintyy TMD:ti tai suun ja kasvojen alueiden kipuja. Tadssd yhteydessa
diagnostiset arvot olivat herkkyys 0,58, spesifisyys 0,98 ja PPV 0,93. Mielenkiintoista on se,
ettd Kimin tutkimuksessa raportoitiin sama positiivinen ennustearvo (93 %) kuin
alkuperdisessa tutkimuksessa. Néin ollen kysely on nopea, kdytdnnollinen ja arvokas tyokalu
hammaslaédkéreille paénsirkyoireisten potilaiden seulontaan. Kliinikkojen tueksi on saatavilla
hyddyllisid hoitosuosituksia asianmukaisen hoidon varmistamiseksi. Esimerkiksi National
Institute for Health and Care Excellence -organisaation paénsaryn hoitosuositus seka
National Neurosciences Advisory Groupin laatima kliininen hoitopolku aikuispotilaille, joilla

esiintyy pdédnsirkyé ja kasvojen alueen kipua. (Yakkaphan ym. 2024)
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ID-migraine (the ID-migraine validation study)**

Screening question
During the last three months, have you ever had any of the following symptoms
with your headache?

1. Do you feel nauseous or sick to your stomach when you have a headache?

2. Does the light bother you when you have a headache?

3. Has your headache ever limited your ability to work, study or our activities for
a day?

Answering ‘yes' to two or more of these questions, patient is positive to have
migraine with a sensitivity of 0.81, a specificity of 0.75 and positive predictive
value of 0.93.

Kuva 3 (Yakkaphan ym. 2024) ID-Migraine-kysely
Kuvassa 3 nikyy ID-migraine-kysely. Alla kysely suomennettuna.

Viimeisten kolmen kuukauden aikana, onko sinulla ollut padnsiryn yhteydessa jotakin

seuraavista oireista?
1. Onko pédédnsirkyyn liittynyt pahoinvointia tai vatsakipua?
2. Onko paidnsarkyyn liittynyt valoherkkyytta?

3. Onko pédédnsirky hairinnyt paivittdistd toimintaa (toitd, opiskelua, liikuntaa) vihintién

yhden péivén ajan.
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4 Pohdinta

Migreeni ja purentaelimiston kipu ja toimintahdiriét (TMD) ovat molemmat yleisié ja
toimintakykyéd merkittavisti heikentivié sairauksia, jotka ilmenevét piin ja kasvojen alueiden
kipuina. Niiden samanaikainen esiintyminen ei ole vain sattumaa. Tiloilla on useita yhteisid
patofysiologisia ja anatomisia mekanismeja. Erityisesti trigeminus-hermolla on keskeinen
rooli molemmissa sairauksissa. Perifeerinen ja sentraalinen herkistyminen ovat myos

merkittdvid yhdistavié tekijoita.

Migreeni saattaa pahentaa TMD-oireita ja TMD saattaa toimia migreenin laukaisevana tai
ylldpitdvani tekijand. Lisdksi migreenioireet voivat muistuttaa TMD:td ja pdinvastoin. Tdmi
tekee joskus erotusdiagnostiikasta haastavaa. Huolellinen anamneesi, kipuhistoria seké tarkka
kliininen tutkimus ovat tirkeitd diagnostiikassa ja hoidossa. Kliinikot voivat vastaanotolla
kayttdd apuna ID-migraine-kyselyd, jonka avulla voidaan tunnistaa potilaan mahdollinen
migreeni. Potilailla, joilla on sekd TMD ettd migreeni, voi TMD:n hoito vihentii

migreenikohtauksien tiheyttd ja migreenin hoito sitd vastoin helpottaa TMD-oireita.
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