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Resumé

WHO forudsé allerede for ti &r siden, at verden stod over for en
global diabetesepidemi. Alene i Danmark findes der ca. 130.000
diagnosticerede diabetikere, og det skannes, at yderligere
100.000 har sygdommen uden at vide det. Diabetes mellitus vil
kunne manifestere sig i mundhulen ved nedsat spytsekretionsha-
stighed, og laengerevarende sukkersyge er relateret til forekomst af
gget parodontalt feestetab. Herudover vil der kunne forekomme
glossodyni — antagelig som en manifestation af diabetisk neuro-
pati — og sdrhelingsevnen kan vaere nedsat. Omvendt synes tand-
rensning kombineret med antibakteriel behandling at kunne pa-
virke den metaboliske status ved sukkersyge. Der foreligger et be-
hov for at klarlaegge effekten af en malrettet tandplejeindsats hos
patienter med diabetes mellitus.

WHO forudsa allerede for ca. ti ar siden, at verden stod over
for en global diabetesepidemi. Man estimerede, at antallet af
diabetikere ville stige fra 135 millioner i 1995 til 300 millioner
12005. Denne forudsigelse kan vise sig at blive sand, idet man
i International Diabetes Federation har estimeret antallet til
177 millioner i 2001. Alene i Danmark findes der ca. 130.000
diagnosticerede diabetikere, og det skonnes, at yderligere
100.000 har sygdommen uden at vide det.

En mulig relation mellem diabetes mellitus og mundhulen
har veeret kendt lenge. Saledes postulerede Niles allerede i
1932, at tab af interstitiel alveoleknogle er en af de tidligste
konsekvenser af diabetes mellitus.

Formalet med denne artikel er at redegere for interak-
tionen mellem diabetes mellitus og mundhulen, dvs. dels
hvorledes diabetes mellitus manifesterer sig i mundhulen,
dels hvorvidt mundpleje kan pavirke reguleringen af diabetes
mellitus.

Diabetes mellitus og mundhulen

Diabetes mellitus kan defineres som et syndrom karakteriseret
ved hyperglykaemi, utilstreekkelig insulinsekretion, metaboli-
ske abnormiteter i protein- og fedtstofskiftet og tendens til ud-
vikling af mikrovaskulzre, makrovaskulzre og neurologiske
komplikationer. Syndromet inddeles i type 1-diabetes (insu-
linkreevende diabetes mellitus) og i type 2-diabetes (ikkeinsu-
linkreevende diabetes). I Danmark er type 2-diabetes fem
gange hyppigere forekommende end type 1-diabetes.

Der foreligger en reekke undersogelser over den mulige
relation mellem diabetes mellitus og henholdsvis spytsekre-
tionshastighed, parodontitis, caries, sarheling og smertefulde
tilstande i mundhulen.

Spytsekretionshastighed

Nedsat spytsekretionshastighed er en velkendt risikofaktor for
udvikling af eget oral mikrobiel kolonisationstethed og der-
med en oget forekomst af specielt caries.

Flere forfattere har pavist en oget forekomst af en subjektiv
fornemmelse af mundterhed (xerostomi). Dette gzlder for si-
vel type 1-diabetes, hvor Moore et 4/ [1] fandt en praevalens pa
16% blandt 406 patienter med mindst ti ars diabetesvarighed,
som for type 2-diabetes, hvor Sandberg et al [2] blandt 102 pa-
tienter med en gennemsnitlig sygdomsvarighed pé 9,9 ar og
Lin et al [3] blandt 72 patienter med mindst ti &rs sygdoms-
varighed fandt en hyppighed pa henholdsvis 54% og 50%. En
objektivisering heraf vha. spytsekretionshastighedsmalinger
har kunnet bekrzfte forekomsten af hyposalivation ved type
1-diabetes [1]. Ved type 2-diabetes kunne Meurman et al [4] i
en kontrolleret undersogelse af en kohorte af 45 type 2-dia-
betikere med ti ars sygdomsvarighed ikke finde forskelle,
hverken mht. ustimuleret eller stimuleret spytsekretionsha-
stighed, hvorimod Lin e a/ [3] ved en scintigrafisk og kontrol-
leret undersogelse af spytsekretionen kunne pavise en signifi-
kant nedsat aktivitet hos en undergruppe af 36 (50%) patienter
med xerostomi.

Arsagen til xerostomi og nedsat spytsekretionshastighed
hos diabetikere er ukendt. Moore et 2/ [1] fandt nedsat (ustimu-
leret) spytsekretionshastighed hos diabetikere med perifer
neuropati, men relationen svaekkes af, at patienter med neuro-
pati hyppigere end andre diabetespatienter i undersogelsen
blev behandlet med xerogene farmaka. Menrman et al [4] har
pavist en relation mellem nedsat (stimuleret) spytsekretions-
hastighed og autonom neuropati, et fund der dog ikke har
kunnet bekrzftes af andre [1].

Parodontitis

Parodontitis er blevet kaldt »den sjette komplikation ved dia-
betes mellitus« [5], en folgevirkning, som mht. alvorligheds-
grad dog ikke kan sammenlignes med sendiabetiske kompli-
kationer som diabetisk makroangiopati, diabetisk nefropati,
diabetisk neuropati og diabetisk retinopati.

En relation mellem parodontitis og diabetes mellitus er pa-
vist ved bade type 1- og type 2-diabetes (Tabel 1). Relationen
er dog ikke entydig. For type 1-diabetes kunne Shordone et al
[9]1 en prospektiv kontrolleret soskendeundersogelse siledes
ikke finde forskelle hverken mht. gingivitisgrad, forekomst af
dybe pocher eller tab af knoglefzste. En svaghed ved under-
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sogelsen var dog et lille patientantal (n=16), at patienternes al-
der var lav (9-17 4r), og at observationstiden kun var pa tre Ar.
Patienternes alder har vist sig at vere relevant, fordi andre for-
fattere kun har fundet en relation mellem faestetab og diabetes
hos =ldre, dvs. overvejende efter 40-ars-alderen (Tabel 1).

Observationstiden er relevant, fordi andre forfattere har
pavist en relation mellem diabetesvarighed - op til gennem-
snitlig 29 ar - og svaer parodontitis (Tabel 1). Betydningen af
parodontiets sygdomsgrad understreges af, at kun fa forfattere
finder en oget forekomst af gingivitis ved diabetes mellitus
(Tabel 1).

Malgruppen for de talmeessigt to sterste undersogelser
[5, 10] var Pima-indianere, der som population er karakterise-
ret ved verdens hojeste preevalens af type 2-diabetes. Schloss-
man et al [10] fandt ved en tvaersnitsundersogelse en med alde-
ren stigende praevalens af faestetab, og Lie et a/ [5] bekreftede
dette ved et prospektivt undersogelsesdesign, hvor der blev
pavist en oget incidens af faestetab med alderen hos type 2-
diabetikere (Tabel 1).

Patogenesen bag en oget forekomst af parodontal infek-
tion hos diabetikere er ukendt. En relation mellem avanceret
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parodontitis og darlig metabolisk diabeteskontrol (bedemt
ved koncentrationen af glykeret hemoglobin, HbA;() er fun-
det af nogle [11], men ikke af andre [1]. Andre muligheder er
folger af nedsat spytsekretionshastighed og eget vaegtykkelse
af kar i parodontiets mikrocirkulation, hvilket resulterer i et
endret stofskifte med deraf folgende skadelig ophobning af
metabolitter og nedsat infektionsforsvar [12] samt @ndret
mikrobiel flora som felge af et forhejet glukoseindhold i
saliva. Dette geelder iser en oget forekomst af Staphylococcus
epidermidis og af Capnocytophaga [12].

Caries

Sandberg et al [2] fandt en oget forekomst af initial caries, men
ikke af manifest caries hos type 2-diabetikere. Dette fund har
imidlertid ikke kunnet bekrzftes af en reekke andre forfattere
[13]. Der foreligger saledes ikke sikre holdepunkter for, at der
er en oget cariesaktivitet hos diabetespatienter. Dette under-
stottes af manglende konsensus om plakforekomst (Tabel 1)
og af manglende konsensus om en oget forekomst af specielt
Streptococcus mutans og af laktobaciller hos diabetespatienter

[13].

Tabel 1. Diabetes mellitus og parodontium (ja/nej angiver statistisk signifikante forskelle).

Antal/ Mild Sveer
Diabetes- kontrol- Plak (4/5 mm) (>5 mm) Poche-
Forfattere type Design personer  Gingivitis  (flader) parodontitis  parodontitis dybde2 Feestetab Tandtab
Hugoson et al, Type 1 Tveersnit, 154/ 77 Ja, Nej Nej Ja, ved lang ? Ja, kun hos Nej
1989 [6] kontrolleret 51-57% diabetesvarighed 40-49-rige
vs. 38% (gennemsnitlig
29 ar), 3% vs. 1%
Thorstensson & Type 1 Tveersnit, 83/99 Nej Ja, hos Nej Ja, hos ? Ja, kun hos Nej
Hugoson, kontrolleret 60-69-arige, 40-49-arige, 40-49-érige
1993 [7] 36% vs. 20% 7% vs. 1%
Firatli et al, Type 1 Tveersnit, 7777 Nej Nej Nej Nej Ja, 1,74 Ja, 2,40 ?
1996 [8] kontrolleret vs. 1,212 vs. 1,532
Sbordone et al, Type 1 Prospektiv, 16/16 NejP Nej Nej Nej ? Nej ?
1998 [9] kontrolleret
Schlossman et al, Type 2 Tveersnit, 736/2.483 ? ? ? ? ? Ja, BLS® Ja, 0%
1990 [10] kontrolleret fra 97% til 21%
til 7% vs. 0%
vs. 79% til 58%
til 2% tandlgse
med med
stigende stigende
alder alder
Loe, 1993 [5] Type 2 Prospektiv, 693/1.487 ? ? ? ? ? Ja, Ja, med
kontrolleret 2,9 gange stigende
hyppigere diabetes-
varighed
Collin et al, Type 2 Tveersnit, 25/40 Nej Nej Nej Nej ? Ja (kun for Nej
1998 [11] kontrolleret »avanceret«)
Sandberg et al, Type 2 Tveersnit, 102/102 Ja, Ja, Ja, Nej ? ? Nej
2000 [2] kontrolleret 41% vs. 49% vs. 8% vs.
27% 32% 5%

a) Gennemsnitsveerdier i mm.

b) 1 kontrolgruppen faldt det mediale sulcus bleeding index efter et ars og to ars observation.

c) BLS: bone loss score (hgj score ved f& teender med faestetab).
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Tabel 2. Parodontal behandling og diabetes mellitus.
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Antal/
kontrol-
Forfattere Diabetestype Design personer  Behandlingstype Antibiotika Effekt?2
Aldridge et al, Type 1 Prospektivt 16 + 12/ Instruktion og tand- Nej Nej. Ingen forskel i HbA1c
1995 [17] (mindst 1 ars over 6-8 uger, 15+ 10 rensning p& dag 1 mellem studiegruppe og
varighed) kontrolleret kontrolgruppe
Grossi et al, Type 2 Prospektivt over 113 Tandrensning pa Ja, doxycyclin Ja. Efter 3 maneder: reduktion
1997 [18] 6 maneder, dag 1 +i 2 uger: 100 mg peroralt af HbA1c-niveauet med gennem-
kontrolleret +Kklorhexidinskylning eller placebo snitlig 0,5-0,9% fra dag 1
+jodholdig skylleveeske i 2 uger hos doxycyclinbehandlede.
+vandskyllevaeske Efter 6 maneder: ingen forskelle
i forhold til dag 1
Iwamoto et al, Type 2 Prospektivt 13 Tandrensning pé dag 1, Ja, lokal applikation af  Ja, reduktion af HbA1c-
2001 [19] over 4 uger, herefter en gang ugentligt minocyklin i alle pocher niveauet med gennemsnitlig
ukontrolleret i 3 uger ved hver tandrensning  0,8%
Al-Mubarak et al, Type 1 + Prospektivt over  26/26 Instruktion og tandrensning Nej Nej. Ingen forskel i HbA1c
2002 [20] type 2 12 uger, pa dag 1 + skylning af alle mellem studiegruppe og

(varighed >1 &r) kontrolleret

pocher med vand 2 gange
daglig efter hver tandbgrstning

kontrolgruppe

a) Ja/nej angiver statistisk signifikante forskelle.

Sarheling

Sarheling er bl.a. athengig af vakstfaktorer som epidermal
growth factor (EGF). Det er vist, at patienter med diabetes har
en reduceret forekomst af EGF i spyttet [14]. I en kontrolleret
undersogelse [15] udfort pA mus med type 1-diabetes fandt
man en nedsat EGF-koncentration i spyt og en nedsat heling
af mekanisk inducerede tungesar.

Efterfolgende intervention i form af eksogent tilfort EGF
kunne oge helingshastigheden hos de diabetiske mus, men
ikke hos de raske kontrolmus [15]. Effekten af eksogent tilfert
EGF er hidtil ikke afprevet pa diabetespatienter.

Mundhulesmerter

Den hyppigst forekommende sendiabetiske komplikation
er neuropati, som kan ses hos mere end 50% af patienterne
efter ti ars sygdom [16]. En mulig oral manifestationsform
heraf er glossodyni, som Collin et a/ [16] kunne pavise hos
18% af en gruppe af type 2-diabetikere med 13 ars sygdoms-
varighed.

Mundhulen og diabetes mellitus

Det er velkendt, at infektion og iszr feber kan pavirke blod-
sukkerniveauet ved diabetes mellitus. Dette rejser nodvendig-
vis det spergsmal, om ogsa parodontal inflammation kan pa-
virke den metaboliske status ved diabetes mellitus. Hypotesen
er sogt afklaret indirekte gennem interventionsstudier. En
gennemgang af disse studier viser (Tabel 2), at mekanisk tand-
rensning per se ikke pavirker den metaboliske status bedemt
ved insulinbehov eller maling af HbA ., hvorimod mekanisk
tandrensning kombineret med samtidig antibiotikabehand-
ling (doxycyclin indtaget peroralt gennem to uger eller lokal
applikation af minocyclin en gang ugentlig i fire uger) kan re-

ducere HbAc-niveauet i op til tre maneder. Det er uafklaret,
hvorvidt den fundne effekt alene kan tilskrives den anvendte
antibiotika.

Konklusion

Diabetes mellitus kan pavirke mundhulen pa flere mider:

1) Op mod 50% fir xerostomi efter ti &rs sygdomsvarighed,

et fund, som kan underbygges gennem maling af spytsekre-
tionshastighed eller ved spytkirtelscintigrafi, 2) parodontiet vil
kunne pévirkes med alderen, iszr efter 40-ars-alderen, i form
af festetab, 3) salivas indhold af EGF er nedsat hos nogle dia-
betikere, et fund, der ifolge dyreforsog dbner mulighed for
pavirkning af en nedsat sirheling ved en eksogen tilforsel af
EGF, 4) forekomst af glossodyni kan vare en manifestation af
diabetisk neuropati, og 5) der er ikke holdepunkter for en
oget cariesaktivitet.

Omvendt synes intervention i form af kombineret meka-
nisk tandrensning og antibakteriel behandling at kunne pa-
virke den metaboliske kontrol hos diabetespatienter. Der ber
foretages randomiserede undersogelser for at klarlegge effek-
ten af en malrettet tandplejeindsats over for netop denne pa-
tientgruppe.
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Haemoperikardium ved methotrexat-behandlet

reumatoid artritis

Overlzege Lars Ib Andersen & afdelingslaege Peter Appel Pallesen

Odense Universitetshospital, Thorax-karkirurgisk Afdeling T

Pludselig opstaet bledning i perikardiet ses oftest postopera-
tivt efter thoraxkirurgi, i forbindelse med thoraxtraumer eller
ved aortadissektioner [1]. Sjzldnere arsager er akut myokar-
dieinfarkt (AMI) og maligne lidelser [1]. Vi vil her meddele et
tilfzelde af pludseligt opstdet livstruende bledning i perikar-
diet hos en patient med methotrexat-behandlet reumatoid ar-
tritis (RA) og hypertension. Differentialdiagnoser og behand-
ling diskuteres.

Sygehistorie
En 68-arig kvinde blev indbragt til skadestuen efter at vaere
fundet bevidstles i hjemmet uden at have haft forudgiende
symptomer. Ved ankomsten var hun ukontaktbar og i shock
med et blodtryk pa 80/50 mmHg, en puls pa 58 og en iltsatu-
ration pa 97%. Patienten havde igennem adskillige ar haft RA
og var i behandling med methotrexat. Hun havde desuden
hypertension, som var velbehandlet. Paraklinisk fandtes nor-
mal koagulationsstatus vurderet pd heemoglobin (6,7 mmol/l),
trombocytter (394 x 10%/1), aktiveret partiel tromboplastintid
(APTT) (32 s) og international normalized ratio (INR) (1,0).
Der blev foretaget transesofageal ekkokardiografi (TEE),

CT af thorax med kontrast og torakal aortografi. Positive fund
var perikardieansamling og hjertetamponade.

Mistanken om aortadissektion blev afkreftet ved stern-
otomi. Man fandt ca. 450 ml blod og koagler i perikardiet og
bledning fra de epikardiale kar over posterolateralsiden af
venstre ventrikel. Da oversyning ikke var mulig, foretog man i
stedet heemostasering med et nyt legemiddel: TachoComb
(humant fibrinogen, humant thrombin, bovint approtenin,
equint kollagen), der havde god effekt (Figur 1). Det postope-

Figur 1. Heemostatisk forsegling med TachoComb af en epikardial bledning fra
den posterolaterale overflade af hjertet hos en patient med reumatoid artritis og
akut haeemoperikardium.



