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gelse pavirker hyppigheden af kejsersnit, fodsels-
leengden, risikoen for dystoci, brug af instrumen-
tering eller antallet af opkastninger hos fgdende
kvinder, idet der findes kontroversielle konklusioner
i litteraturen. P4 den made kan et stort og bredt
materiale indsamles, og herudfra vil ensartede ret-
ningslinjer kunne udfaerdiges.
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Infektioner omkring ledproteser er omkostnings-
tunge og forbundet med stor morbiditet. Der er fore-
taget en litteraturgennemgang mhp. vurdering af be-
tydningen af antibiotikumprofylakse hos patienter,
der har hofte- eller knaproteser og far foretaget tand-
behandlinger.

BAKTERIZMI VED TYGNING OG TANDBEHANDLINGER
Der er i mundhulen identificeret mere end 700 bak-
teriespecies med mere end ti gange s mange anae-
robe som aerobe bakterier, og i en reekke arbejder har
man ved konventionel dyrkning og polymerasekzde-
reaktionsanalyser kunnet pavise forbigdende bakte-
rieemi ved tand- og parodontalbehandlinger/proce-
durer [1, 2]. Heimdahl et al [3] undersggte 100
patienter og fandt bakterizemi hos alle, der fik fore-
taget tandekstraktion, hos 55% af dem, der havde
faet foretaget kirurgi pd den samme molar, hos 70%
af dem, der fik foretaget tandrensning, og hos 20%

af dem, der fik foretaget rodbehandling. I en nyere
dansk undersggelse har man pavist bakterieemi efter
tandrensning hos 10-75%, idet forekomsten var hg-
jest hos parodontitispatienter og mindst hos de paro-
dontalt sunde [2]. Bakterizemi forekom efter tygning
hos 20% af parodontitispatienterne. De fleste bakte-
rieemier som fglge af tandbehandlinger er relativt
kortvarige, men der er beskrevet bakterizemi i op til
180 minutter. Oftest er der tale om en ret beskeden
bakterizemi pé 2-10 colony forming units (CFU)/ml
[2-4], og Heimdahl et al [3] fandt et fald i CFU pa
25-66% ti minutter efter tandbehandling (tandeks-
traktion, subgingival tandrensning, rodbehandling)
og tonsillektomi.

Hyppigt forekommende bakterier er strepto-
kokker, overvejende nonhamolytiske orale strepto-
kokker, men ogsa haamolytiske streptokokker og de
anaerobe peptostreptokokker samt Actinomyces og
Lactobacillus (maelkesyrebakterier) m.fl. [1, 3, 4].
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De er generelt karakteriseret ved deres evne til at ad-
heerere til ru pellikeldeekkede overflader (tzender) og
ved deres ringe evne til at adherere til glatte over-
flader (metal og polymerer).

De bakterier, der kan pavises i blodet i forbin-
delse med diverse tandbehandlinger, ses meget
sjeeldent ved proteseinfektioner, hvor specielt
Staphylococcus aureus og koagulasenegative stafylok-
ker dominerer [5, 6]. I en opgorelse af 578 protese-
infektioner fra Mayoklinikken, Rochester, fandt
Steckelberg & Osmon [7], at 53% skyldtes koagulase-
negative stafylokokker, 9% gruppe A-streptokokker,
6% gramnegative organismer og 4% anaerobe bak-
terier, dvs. overvejende ikkemundhulebakterier.

RISIKOEN FOR, AT DER UDVIKLES
PROTESEINFEKTION VED TANDBEHANDLINGER
Risikoen for, at der udvikles proteseinfektion ved
tandbehandlinger, er diskuteret i flere oversigtsartik-
ler [4, 8-10]. Senest har Uckay et al [6] foretaget en
litteraturgennemgang af 144 artikler heraf 23 pro-
spektive undersggelser, hvor man vurderede graden
af bakterieemi ved tandbehandlinger. Der findes i
litteraturen ingen randomiserede undersggelser,
men overvejende kasuistiske meddelelser og retro-
spektive opggrelser, der prgver at klarleegge en sam-
menhang.

Waldman et al [11] fandt i en opggrelse af 3.490
patienter, der havde faet foretaget total knaeallopla-
stik, at der blandt 62 inficerede alloplastikker var en
mulig sammenhang mellem infektion og forudga-
ende tandbehandling (varighed 75-205 minutter)
hos syv patienter, idet bakteriefloraen var forenelig
med den flora, der typisk forekommer i munden.
Nogen sammenligning med patienternes mundflora
blev der dog ikke foretaget.

Ainscow & Denham [12] fandt ved en seksars pro-
spektiv opfelgningsundersggelse af 1.112 alloplastik-
ker hos 1.000 patienter ingen infektioner hos 224 pa-
tienter, som efter indsattelse af alloplastik havde faet
foretaget tandbehandling.

Ved en samlet vurdering er der ikke fundet sikre
holdepunkter for, at den bakterizemi, der opstér i for-
bindelse med tandbehandlinger hos i gvrigt raske
personer, udger en veesentlig risiko for udvikling af
proteseinfektioner [6, 10, 13, 14].

Effekten af antibiotikumbehandling pa bakteri-
@mien, der opstar ved tandbehandling, har veeret
undersggt i flere studier, hvor man har fundet et fald
iincidensen pa 30-50% [6, 15], uden at der kunne
pavises et tilsvarende fald i incidensen af protese-
infektioner.

En vurdering af risikoen for at padrage sig en
proteseinfektion ved tandbehandling kan kun hvile

Det er kun sjeldent
indiceret at give
antibiotika profylaktisk
ved tandbehandling

af patienter med hofte-
eller ledalloplastik.

pa et estimat pé basis af ikkekontrollerede studier
(vurderes af Seymour et al [9] til at veere 0,003%), og
antibiotikumprofylakse vil formentlig kun kunne
forebygge en meget lille del af disse. Den eventuelle
gevinst ved profylaktisk antibiotikumbehandling til
disse patienter vil ikke std mal med risikoen for ud-
vikling af antibiotikumrelaterede komplikationer
inkl. anafylaktisk shock og dgdsfald som fglge heraf
[9, 10]. I den forbindelse bgr det betenkes, at inci-
densen af bakterizemi hos patienter med parodontitis
er betydelig hyppigere som fglge af hverdagsprocedu-
rer sdsom tygning og tandbgrstning end som fplge af
behandlingsrelaterede episoder, og antibiotikumpro-
fylakse i forbindelse med de daglige procedurer er
naturligvis urealistisk.

I et nyligt publiceret case-kontrol-studie fra
Mayoklinikken har Berbari et al [16] hos 339 patien-
ter med periprotetisk infektion i hofte- eller knaeallo-
plastik gennemgéet bl.a. tandleegejournalerne mhp.
type og antal af tandbehandlinger samt anvendelse
af antibiotikumprofylakse i lgbet af de to ar, der gik
forud for indsettelse af protesen. Patienterne blev
sammenlignet med 339 tilsvarende alloplastikpatien-
ter uden infektion, og man fandt ikke holdepunkt for,
at nogen form for tandbehandling ggede risikoen for
proteseinfektion, ligesom der heller ikke var holde-
punkt for, at antibiotikumindgift i forbindelse med
tandbehandling havde nogen forebyggende effekt
pa udvikling af infektion (90% af patienterne i case-
gruppen og 82% i kontrolgruppen havde féet fore-
taget tandbehandling).

RISIKOPATIENTER

Deacon et al [4] konkluderede pé basis af en littera-
turgennemgang og egen opggrelse, at reumatoid
artritis og heemofili udgjorde selvstendige risikofak-
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Mundhulebakterier ser ikke ud til i saerlig grad at faestne sig pa
polymere overflader, som er karakteristiske for ledalloplastikker.

Der findes ikke holdepunkt for generel anvendelse af antibiotikum-
profylakse ved tandbehandling af patienter med hofte- eller knae-
alloplastik.

Da patienter med neutropeni og reumatoid artritis har en saerlig
risiko for at fa proteseinfektioner, kan det overvejes at give antibio-
tikumprofylakse ved mere omfattende tandbehandlinger hos disse
patienter.

torer for udvikling af proteseinfektion. Desuden at
betydelig immunsuppression (specielt neutropeni)
pgede risikoen for, at der udvikledes proteseinfek-
tion, om end der ikke fandtes sikker evidens for dette,
hvilket heller ikke var tilfeeldet ved kortikosteroid-
behandling.

Af de syv patienter, der havde infektion omkring
ledproteser og blev omtalt i Waldmans opggrelse
[11], havde fem diabetes mellitus og to reumatoid
artritis.

Peersman et al [17] har i en retrospektiv opga-
relse identificeret immunsupprimerende behandling,
diabetes mellitus, reumatoid artritis, cancer, fedme,
generelt darlig almentilstand og rygning som risiko-
faktorer for udvikling af proteseinfektioner, men
uden evidens for, at tandbehandling gger risikoen.

I den ovenfor naevnte case-kontrol-undersggelse
foretaget af Berbari et al [16] var forekomsten af risi-
kofaktorer for udvikling af proteseinfektion (diabetes
mellitus, reumatoid artritis, immunsuppression, hgj
ASA-score, hgjt body mass index m.m.) hgjere end hos
kontrolpatienterne, og heller ikke hos disse patienter
var det muligt at pavise nogen forebyggende effekt af
antibiotikum i forbindelse med tandbehandling.

Der foreligger ingen prospektivt randomiserede
undersggelser, hvor man systematisk har undersggt,
om disse patienter med generelt gget forekomst af
proteseinfektioner ogsa har en gget risiko for at pa-
drage sig en infektion ved tandbehandling.

Heller ikke ved behandling af intraorale absces-
ser er der evidens for gget risiko for, at der udvikles
proteseinfektion, da der ogsé for de fleste abscessers
vedkommende er tale om mundhulebakterier. I den
sammenheng har Gunderoth [18] estimeret, at sa-
fremt man har haft en mindre apikal absces i en
maéned, vil den kumulerede forekomst af bakterizemi
vare 5.376 minutter.

Det amerikanske ortopaediske selskab og den
amerikanske tandleegeforening har i deres anbefaling
til profylakse ved tandbehandling for nylig udvidet
indikationen for antibiotikumprofylakse ved oven-

stdende tilstande suppleret med hiv-infektion og un-
derernzering (ikke defineret) [19] til nu en generel
anbefaling af antibiotikumprofylakse ved tandbehand-
ling [20]. Berbari et al fandt pa basis af litteraturen og
deres opgorelse fra Mayoklinikken ikke, at der var
holdepunkter for denne anbefaling, der blev offent-
liggjort pé et tidspunkt, hvor deres undersggelse
endnu ikke var publiceret.

KONKLUSION

Bakterieemi er et dagligt forekommende feenomen
ved tygning og tandbgrstning bl.a. hos patienter med
parodontitis og ses desuden i forbindelse med diverse
tandbehandlinger. Ved behandling af teender hos pa-
tienter med forudgdende infektion i mundhulen har
der i tiden op til operation allerede varet en l&ngere-
varende pdgdende bakterieemi forarsaget af mund-
hulebakterier, som kun sjeldent har kunnet pavises
som &rsag til en proteseinfektion.

Risikoen for proteseinfektion ved tandbehand-
linger er derfor meget lille, og forebyggende antibio-
tikumbehandling vil ikke std mal med risikoen for
bivirkninger. I flere udenlandske analyser har man
fundet, at omkostningerne ved antibiotikumprofy-
lakse inkl. behandlingsudgifter ved bivirkninger for-
bundet med antibiotikumbehandlingen er hgjere
end udgiften til behandling af eventuelle protese-
infektioner [8, 13]. Dertil kommer et forventet stgrre
antal dgdsfald i antibiotikumgruppen som fglge af
anafylaktisk chok, séfremt der anvendes penicilliner.

Et egentligt randomiseret klinisk forsgg vil kreeve
et meget stort antal patienter og vil nappe kunne
gennemfgres.

Vi har saledes ikke fundet sikker evidens for, at
antibiotikumbehandling har en profylaktisk effekt i
forhold til udvikling af proteseinfektioner hos patien-
ter, der far foretaget tandbehandlinger, uanset om
det drejer sig om raske eller »risiko«-patienter.

Da specielt svaert leukopene patienter (leukocyt-
tal < 2 X 10° pr. ml), patienter med reumatoid artri-
tis og heemofilipatienter ofte betragtes som patienter
med seerlig risiko for udvikling af proteseinfektion,
har man i Dansk Ortopadisk Selskabs reference-
programmer for hofte- og kneealloplastikker valgt at
anbefale, at man overvejer antibiotikumprofylakse
hos disse tre patientkategorier ved stgrre indgreb i
mundhulen, defineret som indgreb med blgdning.
Anbefaling: amoxicillin: voksne to gram, bgrn 50 mg/
kg ca. én time for behandling. Ved penicillinallergi:
roxithromycin: voksne 300 mg, bgrn 150 mg.
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Det legale opioidforbrug i Danmark
Lene Jarlbaek', Henrik Kehlet? & Per Sjggren?
RESUME mellem forskellige populationer af opioidbrugere og OVERSIGTSARTIKEL

For at identificere brugerne og forbruget af opioider i Danmark
har vi kombineret tre databaser. Over de seneste 15 ar har der
vaeret en stigning i opioidbrugere, og omsaetningen af opioider
er steget fra 175 mill. kr. i 1994 til 540 mill. kr. i 2008. Oxyco-
don og transdermal fentanyl udggr tilsammen 60% af de sam-
lede arlige udgifter, og desuden er udgifterne til buprenorphin
stigende, saledes at disse tre praeparater udggr 70% af primaer-
sektorens omsaetning. Den stgrste brugergruppe udggres af in-
divider med akutte smerter, mens det stgrste forbrug genereres
af individer med kronisk ikkemaligne smerter.

Danmark er for tiden registreret internationalt som
det land, der har verdens fjerde hgjeste legale forbrug
af opioider pr. indbygger kun overgdet af USA, Tysk-
land og Canada [1]. Det stadigt stigende forbrug af
opioider er ofte genstand for debat béde i offentlig-
heden og blandt behandlere, men pé grund af mang-
lende specifik viden kan de eksisterende statistikker
neermest tolkes frit afhengigt af det budskab, man
spger at fa ud. Statistikkerne er utilstraekkelige til at
pavise entydige sammenhange mellem det legale og
det optimale opioidforbrug samt kvaliteten af smerte-
behandlingen. En vigtig forudsetning for at kunne
vurdere forbruget er muligheden for at kunne skelne

dernaest anvende den eksisterende kliniske viden om
smerteforekomst og smertebehandling i disse grup-
per. Vores viden om brugerne er imidlertid begraenset
og ma baseres pé forskellige databaser, der har ind-
samlet data i forskellige perioder og anvendt forskel-
lige metoder.

Internationalt accepterede retningslinjer for
opioiders anvendelse til cancerrelaterede, kronisk
ikkemaligne og akutte smertetilstande er lanceret de
senere ar [2-5]. Med baggrund i disse kliniske ret-
ningslinjer synes forskellige bekymrende tendenser at
tegne sig i Danmark og andre vestlige lande med et
heijt opioidforbrug [6, 7].

Formélet med denne oversigtsartikel er derfor at
vurdere det legale opioidforbrug i Danmark i relation
til den tilgeengelige viden fra eksisterende databaser
for at identificere brugerne og diskutere determinan-
ter for praeparatvalg og forbrug.

MATERIALE OG METODER

Oversigten er baseret pa en analyse af data fra Lage-
middelstyrelsen gennem de seneste 15 ar og to andre
danske databaser: Sundheds- og Sygelighedsunder-
spgelserne (SUSY) og en database over kreftpatien-
ters forbrug af opioider (her kaldet CanOpi).
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