366 VIDENSKAB & KLINIK

OVERSIGTSARTIKEL

Abstract

Forekomst og arsager
til xerostomi og nedsat
spytsekretion

Xerostomi er defineret som den subjektive
folelse af mundterhed og er som oftest en
folge af nedsat eller manglende spytsekre-
tion. Xerostomi kan dog ogsé forekomme
uden objektiv dysfunktion af spytkirtlerne. De
grundleeggende arsager til nedsat spytsekre-
tion og xerostomi er en bred vifte af syste-
miske sygdomme og medicinske tilstande,
leegemiddelindtagelse, herunder polyfarmaci
og bivirkninger af kreeftbehandling, seerlig
strélebehandling af hoved-halskraeft og can-
cerkemoterapi. Xerostomi er séledes hyppigt
forekommende i befolkningen, mest udtalt i
eeldrepopulationen, hvor op til 20 % er affice-
ret. Xerostomi er dog ikke relateret til alders-
forandringer per se, men til den kendsgerning,
at eeldre mennesker lider af flere sygdomme
og som folge heraf har en storre indtagelse
af leegemidler, der potentielt kan fremkalde
mundterhed.
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ystemiske sygdomme og/eller deres farmakologiske

behandling er de grundleggende arsager til nedsat

spytsekretion og xerostomi (1-4). Heraf er indtagelsen af
leegemidler den hyppigste arsag til nedsat spytsekretion, &ndret
sammensatning af spyttet og xerostomi, og seerlig samtidigt ind-
tag af flere laegemidler (polyfarmaci) kan forsteerke fglelsen af
mundtgrhed og graden af nedsat spytsekretion (5-7). Patienterne
er forstaeligt ikke opmerksomme p4, at en systemisk sygdom
kan reducere spytsekretionen. Endvidere navnes haamning
af spytsekretionen og xerostomi kun sjaeldent som bivirkning
i praeparat- og produktbeskrivelsen for de enkelte leegemidler
eller i farmakologisk litteratur i gvrigt. Patienterne er saledes
ofte uvidende om, at indtagelse af visse leegemidler kan medfgre
bivirkninger pa spytkirtelfunktionen. Endvidere vil xerostomi
og nedsat spytsekretion som fglge af systemisk sygdom og/eller
leegemiddelindtagelse i mange tilfaelde udvikles gradvist over en
leengere periode og vil derfor forst blive diagnosticeret, nér de
orale sequelae relateret til forringelse af spyttets talrige funktio-
ner viser sig.

Det er séledes vigtigt, at tandlaegen har indsigt i mekanismer bag
xerostomi og nedsat spytsekretion og dermed kan bidrage til tidlig
diagnostik og behandling. I denne sammenheng skal det holdes
for gje, atleegemiddel-induceret xerostomi og nedsat spytsekretion
er reversible, og bivirkningerne pa spytkirtelfunktionen ophgrer,
hvis leegemidlet seponeres, eller i nogle tilfeelde vil bivirkningerne
kunne reduceres ved @ndret dosering eller substitution af praepa-
ratet i samrad med patientens praktiserende leege. I denne artikel
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redeggres for demografi og @tiologi af xerostomi og nedsat spyt-
sekretion. Der er foretaget sggning i den elektroniske artikelda-
tabase PubMed med fglgende ord (MeSH terms) enkeltvis eller i
kombination: xerostomia, hyposalivation, salivary gland diseases,
etiology, epidemiology, disease, adverse effects samt relevante
specifikke leegemidler og sygdomsbetegnelser.

Demografiske aspekter

I de seneste artier har omfanget af epidemiologiske undersg-
gelser, der belyser forekomsten af xerostomi og spytkirtelhypo-
funktion, veeret stigende. Disse undersggelser dokumenterer,
at xerostomi er et udbredt helbredsmeessigt problem verden
over. I den voksne del af befolkningen varierer pravalensen af
xerostomi fra 13-57 %. Det skgnnes, at gennemsnitlig 20 % af
alle voksne lider af xerostomi i mere eller mindre grad. Det er
imidlertid overraskende, at omkring 10-20 % i aldersgruppen
20-30 &r rapporterer mundtgrhed, nér de bliver adspurgt (8).
En undersggelse af Thomson et al. (2006) blandt 950 mand og
kvinder i 32-ars-alderen viste, at 10 % havde en konstant folelse
af mundtgrhed (9). Tilstedevarelsen af mundtgrhed var associe-
ret til indtagelse af medicin, bl.a. antidepressiva og medicinske
sygdomstilstande som anaemi, artritis og kardiovaskuleer sygdom
(9). 1 aldersgruppen over 65 &r stiger praevalensen til 30-40 %,
heri indgar dog ogsa studier af institutionaliserede og hospita-
liserede @ldre personer. I hovedparten af eksisterende studier
er der pavist sammenheng mellem forekomst af xerostomi og
hyposalivation og tilstedeverelse af almensygdomme og me-
dicinforbrug (4,8). Det er séledes ikke overraskende, at preeva-
lensen af xerostomi stiger med alderen. En lang raekke studier
har endvidere vist, at xerostomi er hyppigere forekommende hos
kvinder end mand. Dette kan ikke alene forklares ved menopause
og post-menopause, men kan tilskrives, at kvinder generelt har
et stgrre medicinforbrug end mand (4). Som anfert er der en
betydelig spredning i praevalensvardierne undersggelserne imel-
lem, hvilket i hgj grad er betinget af de forskelligartede spgrgs-
mal, der anvendes til at belyse tilstedevaerelsen og omfanget af
xerostomi. I en nyere dansk undersggelse af 668 hjemmeboende
eldre personer mellem 65 og 95 &r viste det sig, at 12 % havde
markante daglige mundtgrhedsgener, og 36 % af disse havde
ogsé betydeligt reducerede ustimulerede helspytsekretionshastig-
heder, dvs. < 0,10 ml/min, og 6 % havde lave tyggestimulerede
helspytsekretionshastigheder, dvs. < 0,70 ml/min (4). Omkring
5 9% havde bade lav ustimuleret og tyggestimuleret helspytsekre-
tion. Lav leebespytkirtelsekretion blev ogsa fundet associeret til
hgj sygdomsforekomst og leegemiddelindtagelse og isaer kardio-
vaskuleer sygdom og farmakologisk behandling heraf, bl.a. med
hjertemagnyl og statiner (4). Som i andre tidligere studier var
xerostomi hyppigere forekommende hos kvinderne (16 %) end
hos mandene (7 %), og dette afspejlede sig ogsé i forekomsten
af hyposalivation, idet 41 % af kvinderne og 29 % af meendene
havde lave ustimulerede helspytsekretionshastigheder, og hhv. 8
% af kvinderne og 3 % af maendene havde lave tyggestimulerede
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helspytsekretionshastigheder. Der er generelt konsensus om, at
xerostomi og lave spytsekretionshastigheder hos @ldre hovedsa-
geligt er forbundet med forekomst af stort antal sygdomme og
indtagelse af stort antal leegemidler og ikke med alder og kon i
sig selv. I de kommende &r forventes forekomsten af xerostomi og
hyposalivation at stige i takt med den stigende gennemsnitlige
levealder og dermed en forventet gget forekomst af systemiske
sygdomme og gget legemiddelforbrug. Det skal imidlertid ogsé
understreges, at spytsekretionen fra de sma spytkirtler har betyd-
ning for fornemmelsen af mundtgrhed. Sdledes kan aldersbetin-
get degeneration af de smé spytkirtler medfgre nedsat sekretion af
muciner og dermed bidrage til at forklare den ggede forekomst af
xerostomi i den @ldre del af befolkningen, selvi tilfaelde af normal
helspytsekretion (4,10).

Laegemiddel-induceret spytkirteldysfunktion

Ud fra kliniske undersggelser, bivirkningsindberetninger og ind-
beretninger fra medicinalindustrien formodes det, at mere end
1.800 markedsforte leegemidler fra over 80 forskellige terapeuti-
ske grupper potentielt kan medfgre xerostomi (Faktaboks) (11).

Legemidler kan indvirke pd mekanismerne bag spytdannelsen
pé flere forskellige mader. Overordnet kan leegemidler heemme den
nervgse regulering af spytsekretionen i centralnervesystemet eller
idet perifere nervesystem ved direkte indvirkning pa elektrolyt- og
vaesketransportmekanismerne i spytkirtelcellerne eller indirekte
ved forskydning af kroppens vand- og saltbalance (11,12).

Den mest markante effekt pa spytsekretionen og dermed pé
sveerhedsgraden af xerostomi udgves af leegemidler, som har en
direkte antikolinerg virkning, og som kan inhibere spytsekretionen
savel perifert som centralt. Laegemidler, som fx antimuskarinika/
antikolinergika mod overaktiv blaeresyndrom, samt -, - og calci-
umkanal-blokkere (antihypertensiva), binder sig til receptorer
pa spytkirtelcellernes plasmamembraner eller pavirker det pe-
rifere nervesystem bl.a. ved interaktion med neurotransmitters
og -peptiders binding til specifikke membranreceptorer pa spyt-
kirtelcellerne (6,13). Ogsé antidepressiva, serlig de tricykliske,
har antikolinerge effekter (14). De selektive serotoningenoptags-
hammere kan ogsé fremkalde mundtgrhed, dog ikke s udtalt
som de tricykliske antidepressiva (15). Andre leegemidler som fx
centralt virkende analgetika (opioider), antipsykotika og anxio-
lytika (bl.a. benzodiazepiner) pavirker den nervgse regulering af
spytsekretionen centralt (11,16). Leegemidler, som fx diuretika, har
en indirekte effekt pa spytdannelsen via pavirkning af kroppens
vand- og saltbalance eller en direkte effekt pa elektrolyt- og vand-
transportmekanismerne i spytkirtelcellerne (17,18). Ogsé antihi-
staminer, som iser indtages af den yngre del af befolkningen, og
eksempelvis syrepumpeh@mmere indiceret ved ulcussygdom eller
gastrooesofageal reflukssygdom kan have en markant inhiberende
effekt pa spytsekretionen. For antihistaminernes vedkommende
er det hovedsagelig forstegenerationsantihistaminer, der virker
mundtgrhedsfremkaldende, da de binder til H -histaminerge
receptorer bdde centralt og perifert, hvorimod andengenerati-
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Indvirkning pa spytkirtelfunktion

Spytsel_(retions- Andret _ Xerostomi
hastighed spytsammensaetning

Kroniske inflammatoriske bindeveevssygdomme

Sjogrens syndrom + + +

Sklerodermi + ? +

Mixed Connective Tissue Disease (MCTD) + ? +
Kroniske inflammatoriske tarmsygdomme

Crohns sygdom > + +

Colitis ulcerosa > + -
Endokrine sygdomme

Diabetes mellitus + +/- +

Hyperthyroidisme + + -

Hypothyroidisme + ? +
Infektiose sygdomme

HIV/AIDS + +/- +
Neurologiske lidelser

Bells parese + ? ?

Parkinsons sygdom + + +
Genetiske lidelser

Cystisk fibrose + + ?

Ektodermal dysplasi + + -
Metaboliske forstyrrelser

Vand- og saltbalance + + +
Spiseforstyrelser

Bulimia nervosa + +/- +

Anorexia nervosa + + +
Cancerassocierede forstyrrelser

Stralebehandling i hoved-hals-regionen + + +

Cancerkemoterapi + +/- +

Graft-versus-host sygdom + + +

Fremskreden cancer/terminalt syge patienter + ? +

+ Lavere spytsekretionshastighed, 4 hojere spytsekretionshastighed, @ ueendret spytsekretionshastighed, + ja, - nej, +/— manglende

konsensus mellem forskellige undersegelser, ? ukendt.

Tabel 1. Eksempler pa systemiske sygdomme og tilstande, der kan indvirke pa spytkirtelfunktion.

Table 1. Examples of systemic diseases and condiitions that may affect salivary gland function.

onspraparaterne er selektive for de perifere H -histaminerge
receptorer og har mindre udtalt antikolinerg effekt (19).

Systemiske sygdomme og

kroniske inflammatoriske bindevavssygdomme
Sjogrens syndrom

Sjogrens syndrom (SS) klassificeres som en kronisk inflammato-

risk, autoimmun bindevavssygdom karakteriseret ved lymfocy-
teer infiltration af de eksokrine kirtler. Den rammer hovedsagelig
tare- og spytkirtler, og nedsat tére- og spytsekretion anses for at
vaere relateret til den progredierende inflammatoriske kirtelde-
struktion, der resulterer i gjen- og mundtgrhedssymptomer (Tabel
1). Ud over symptomer fra de eksokrine kirtler som mund- og
pjentgrhed, tor hoste, vaginal tgrhed og tgr hud har patienterne
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ogsa non-eksokrine symptomer som udtalt treethed, artralgier,
myalgier, neuropatier, autoimmun thyroiditis og Raynauds faeno-
men (20). Overordnet er mortaliteten ved SS ikke gget i forhold
til baggrundsbefolkningen, men morbiditeten kan vaere betydelig,
og patienterne har en gget risiko for udvikling af malignt B-celle-
lymfom. Livskvaliteten er pavirket i mindst lige sa alvorlig grad
som ved reumatoid artritis og systemisk lupus erythematosus.
Endvidere kan der forekomme aneemi, leukocytopeni og trombocy-
topeni, og andre karakteristiske serologiske forandringer omfatter
hypergammaglobulinemi og forekomst af serum autoantistoffer
mod SSA (Ro) og/eller SSB (La) (20,21). Der findes to former for
SS: primeert Sjogrens syndrom og sekundeert Sjogrens syndrom.
Den primare form er karakteriseret ved tilstedeverelsen af »tgrre
gjne«, keratoconjunctivitis sicca og hyposalivation uden samtidig
forekomst af anden inflammatorisk bindeveaevslidelse. Sekundeert
Sjogrens syndrom er derimod defineret som tilstedevarelse af
keratoconjunctivitis sicca og/eller hyposalivation med samtidig
forekomst af en anden inflammatorisk bindevavslidelse, hvilket
hyppigst er reumatoid artritis, systemisk lupus erytematosus og
sklerodermi. Praevalensen af SS varierer fra 0,3 til 4,8 %, hvilket
iseer skal tilskrives, at forskellige klassifikationskriterier for &r til-
bage dannede baggrund for at stille diagnosen SS. Saledes viste en
svensk epidemiologisk undersggelse af en befolkningsgruppe pa
705 tilfeeldigt udvalgte personer i alderen 52-72 &r, at primeert SS
(diagnosticeret efter de sakaldte Kebenhavnerkriterier) forekom
med en praevalens pé 2,7 %. Dette ggr primart SS til en af de
mest almindelige bindevaevssygdomme. Sygdommens atiologi
er ukendt, og kendskabet til patogenesen og sygdomsforlgbet er
begraenset. Fplgelig findes der ingen kausal behandling af SS (20).

Diagnosen stilles i dag pa grundlag af de amerikansk-europee-
iske konsensusklassifikationskriterier, hvori indgar symptomer,
kliniske sygdomsmanifestationer samt parakliniske undersggelser
(22). De histopatologiske forandringer i laebespytkirtelvaevet,
som i gvrigt veegtes hgjt i klassifikationskriterierne for SS, er
karakteriseret ved tilstedeverelse af fokale, inflammatoriske
lymfocytinfiltrater organiseret omkring udfgrselsgangene.
Diagnosen SS kreever tilstedeveerelse af disse fokale lymfocyteere
infiltrater i laebespytkirtler og/eller serumautoantistoffer som
tegn pa autoimmun aktivitet tillige med opfyldelse af en raekke
andre enkeltkriterier (22).

Andre kroniske inflammatoriske bindevavssygdomme med
autoimmun baggrund, sdsom reumatoid artritis, systemisk lupus
erythematosus, sarkoidosis, sklerodermi og mixed connective
tissue disease (MCTD) har mange feellestraek, herunder en prae-
dilektion for at afficere spytkirtelveev. En undersggelse af 636
patienter med reumatoid artritis (heraf minimum 7 % med sekun-
deert Sjogrens syndrom) fandt, at 50 % oplevede en daglig falelse
af mundterhed, og ca. 17 % havde nedsat hvilespytsekretion (23).
Histologisk er der fundet inflammatoriske forandringer i form af
lymfocytinfiltrationer i de sma labiale spytkirtler hos patienter
med reumatoid artritis i lighed med billedet hos personer med SS.
Nedsat spytsekretion, xerostomi og varierende grader af inflam-
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Spytkirtelsekretion og sammenseetningen af spyttet haenger
teet sammen med menneskets fysiologiske tilstand. Derfor
vil en reekke systemiske sygdomme og medicinske tilstande
kunne fore til nedsat spytsekretion, eendringer i spyttets sam-
mensaetning og mundterhed, ligesom lokale spytkirtelsyg-
domme vil pavirke kirtelfunktionen. Behandlingen af systemi-
ske sygdomme kan ogsa fore til dysfunktion af spytkirtlerne,
hvoraf indtagelse af leegemidler er den hyppigste arsag til
xerostomi og nedsat spytsekretion. | denne sammenhaeng har
tandleegen en vigtig rolle i forhold til tidlig diagnostik, forebyg-
gelse, behandling eller henvisning til relevante specialister.
Derfor er det nedvendigt med et bredt kendskab til forekomst
og arsager til xerostomi og nedsat spytsekretion.

matoriske forandringer i de sma labiale spytkirtler er ogsa hyppigt
forekommende ved systemisk lupus erythematosus, sklerodermi
0g MCTD (Tabel 1).

Kroniske inflammatoriske tarmsygdomme (Tabel 1)

Morbus Crohn er en kronisk, inflammatorisk granulomatgs
tarmsygdom, der primaert afficerer overgangen mellem tynd- og
tyktarm, og symptomer kan vere diarré, mavesmerter, blodig
affgring, appetitlgshed, kvalme, opkastninger og veegttab samt
betandelse, bylder eller fistler omkring endetarmsdbningen. Ved
morbus Crohn kan der ses epitelcellegranulomer i spytkirtelveev.
Der kan veere mundtgrhedsgener, og der er fundet endret spyt-
sammensatning med forhgjede koncentrationer af protein og
immunoglobuliner, men der er ikke pavist lavere spytsekretion
(24). Ved colitis ulcerosa, som er en kronisk inflammation af
tyktarmen med sdrdannelse og blpdning til felge, er der fundet
endringer i spyttets sammensatning.

Endokrine sygdomme
Diabetes mellitus (DM) er en gruppe af stofskiftesygdomme ken-
detegnet ved hyperglykami pga. insufficient insulinproduktion
og/eller nedsat fglsomhed for insulin. Type 1-DM er kendetegnet
ved total insulinmangel betinget af en autoimmun-medieret de-
struktion af de insulinproducerende p-celler i bugspytkirtlen og
kreever derfor daglig tilfgrsel af insulin ved subkutan injektion.
Ved type 2-DM er cellernes fglsomhed for insulin eller produktio-
nen af insulin nedsat, og sygdommen kan ofte kontrolleres ved
dieet, motion og evt. orale antidiabetika. Spytkirteldysfunktion
er en hyppig gene ved DM manifesteret ved nedsat spytsekre-
tion, xerostomi eller heevelse af gll. parotideae, seerlig udtalt ved
ikke-diagnosticeret DM eller hos ikke-velregulerede diabetikere
(Tabel 1) (25).

Hyperthyroidisme (thyreotoksikose) dekker over en vifte af
ofte autoimmune lidelser, der medfgrer en overproduktion af
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hormoner fra skjoldbruskkirtlen. Der er fundet gget spytsekre-
tion og endret spytsammensetning hos personer med forhgjet
stofskifte. Hypothyroidisme er kendetegnet ved nedsat aktivitet
af skjoldbruskkirtlen og kan vare forarsaget af autoimmun-
medieret thyroiditis, kirurgisk resektion af dele af kirtlen eller
stralebehandling for thyroidea-cancer med radioaktivt jod. Hee-
velse af de store spytkirtler, nedsat spytsekretion og xerostomi
kan forekomme i relation til hypothyroidisme (Tabel 1) (26,27).

Infektipse sygdomme
Symptomer pd human immunodeficiency virus (HIV) infektion
kan manifestere sig som HIV-associeret spytkirtelsygdom med
uni- eller bilateral heevelse af de store spytkirtler, sarlig gl. pa-
rotidea, nedsat spytsekretion og xerostomi (Tabel 1) (28). Dette
skyldes en gget meengde af lymfoidt veev og lymfocytinfiltration
ikirtlerne. Virus vil veere til stede i spyttet i lave koncentrationer,
hvis en person er HIV-inficeret, men der er ikke pévist tilfeelde af
smittespredning ved kontakt med spyt.

Andre systemiske infektioner, der kan afficere spytkirtelfunk-
tionen, er epidemisk parotitis, kronisk infektion med hepatitis C
virus, Epstein-Barr virus og tuberkulose (29).

Neurologiske lidelser
Bells parese er en idiopatisk, unilateral affektion af n. facialis,
der i nogle tilfelde kan medfgre nedsat spytsekretion fra gl.
submandibularis/sublingualis i den afficerede side (Tabel 1).
Graviditet, diabetes mellitus og Sjogrens syndrom er pradispo-
nerende faktorer. Facial parese kan ogsa udlgses af traeek/kulde
mod greregionen, influenza og forkelelse, mellemgrebetaendelse,
herpes simplex-infektion, apopleksi, traume eller tumor.
Parkinsons sygdom er en degenerativ hjernesygdom ken-
detegnet ved muskelstivhed, rysten og nedsatte, langsomme
bevagelser. Personer med Parkinsons sygdom kan have nedsat
spytsekretion, ligesom xerostomi er almindeligt forekommende,
hvilket dog ogsé kan skyldes indtag af antiparkinson-leegemidler
(Tabel 1) (30). Imidlertid kan savlen ogsé vare et problem for
denne patientgruppe, hvilket kan tilskrives en nedsat synkerefleks.
Andre neurologiske affektioner som kraniocerebrale trau-
mer, herunder hjerneblgdning, blodprop i hjernen, gdem eller
kirurgisk traume, kan beskadige spytsekretionscentret i hjer-
nestammen samt hgjere kortikale centre med indvirkning p&
spytsekretionen. Ligeledes er der fundet nedsat spytsekretion og
endringer i spytsammensetningen hos bgrn med cerebral parese,
der deekker over en raekke forskellige handicap, hvor hjernens
evne til at styre musklerne er unormal, hvilket manifesteres ved
manglende muskelkoordination, spasticitet og/eller lammede
muskler. Savlen er hyppigt en stor gene i sidstnavnte gruppe,
hvilket kan tilskrives synkeproblemer pga. manglende koordi-
nering af muskelbevegelser.

Genetiske lidelser
Cystisk fibrose er en autosomal recessiv genetisk sygdom, der

forer til en defekt natrium- og kloridtransport i eksokrine kirtler
og andret proteinsekretion, der fgrer til hgj viskositet af sekreter,
hvilket medfgrer hyppige lungebetaendelser og kronisk obstruktiv
lungesygdom. Spytkirtlerne er ogsa afficeret af cystisk fibrose,
serlig de seromukgse gll. submandibulares, resulterende i nedsat
spytsekretion, gget viskositet af spyttet samt hgjere koncentratio-
ner af calcium og fosfat, hvorimod de sergse gll. parotideae ikke
er pavirket i samme grad (Tabel 1) (31). Den hgjere viskositet af
sekretet fra gll. submandibulares kan fgre til mukgse ansamlinger,
der obstruerer udfgrselsgangene og fordrsager kronisk inflam-
mation i kirtelvaevet.

Ektodermal dysplasi afficerer dannelsen af har, hud, negle,
teender, svedkirtler og spytkirtler. Sidstnaevnte kan manifestere
sig som hypoplasi eller aplasi af de store spytkirtler og dermed
lav spytsekretionshastighed (Tabel 1) (32).

Spiseforstyrrelser

De mest kendte spiseforstyrrelser er bulimia nervosa og anorexia
nervosa. Adfaerden hos personer med bulimi er karakteriseret
ved tilbagevendende episoder med ukontrollabel overspis-
ning efterfulgt af forspg pa veegtregulering, eksempelvis ved
fremprovokeret opkastning, overdreven motion, misbrug af af-
foringsmidler eller vanddrivende leegemidler. Bulimi optreeder
hyppigst hos teenagere og yngre kvinder med en pravalens pa
1-3 %. Anoreksi er karakteriseret ved et selvfremkaldt vagttab
resulterende i en veegt under 85 % af det forventede samt en
sygelig frygt for at tage pd i veegt og blive for tyk trods undervagt.
Anoreksi debuterer ofte tidligere end bulimi og afficerer sale-
des oftest teenagepiger med en praevalens omkring 1 %. Begge
spiseforstyrrelser kan forekomme blandt drenge. Anoreksi og
bulimi kan pavirke spytkirtlerne, hvilket manifesterer sig som
intermitterende, bilateral, ugm hevelse af de store parrede
spytkirtler, serlig gll. parotideae. Havelsen opstar typisk inden
for f& dage efter en periode med fremprovokeret opkastning og/
eller overspisning. Histologisk er der ikke pévist inflammatoriske
forandringer i spytkirtelveev, og ud over forhgjet spytamylase-
aktivitet ved anoreksi er der ikke fundet markante endringer i
spyttets sammensatning (33,34).

Séledes er der ikke fundet eendringer i koncentrationen af ap-
petit- og metabolismeregulerende hormoner i blod og spyt hos
personer med bulimi sammenlignet med raske kontrolpersoner
(35). Xerostomi og nedsat spytsekretion er dog hyppigt forekom-
mende hos bade personer med anoreksi og bulimi ofte associeret
til dehydrering pa grund af opkastning, udsultning overdreven
motion eller indtag af laegemidler (diuretika, laksantia, antide-
pressiva) (Tabel 1) (33).

Metaboliske forstyrrelser

Kroppens vand- og saltbalance — Dehydrering er en hyppig arsag til
nedsat spytsekretion og xerostomi, saerlig blandt eeldre personer,
der indtager for lidt vaeske eller tager legemidler, der influerer pa
kroppens vand- og saltbalance (Tabel 1) (36). Endvidere skal man
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veere opmarksom pé, at dehydrering kan skyldes alkoholisme,
spiseforstyrrelser, nyresygdom eller diarré.

Cancerassocieret spytkirteldysfunktion

Strdlebehandling i hoved-halsregionen — Ioniserende straling
inducerer celledgd ved at beskadige DNA direkte ved ionisering
eller excitering af DNA-molekylet eller indirekte ved at danne
frie radikaler. Hvis spytkirtlerne er inkluderet i strilefeltet ved
behandlingen af hoved-hals-cancer, kan det medfgre varig skade
pa spytkirtlerne afheengigt af tumors lokalisation og stadie samt
total straledosis til kirtelveevet. Stralebehandling af cancer i ho-
ved-hals-regionen gives som daglige fraktioner pa 2 Gy (Gray =
Joule/kg) i 5-6 dage om ugen i 5-7 uger med en total stréledosis
til tumorvaevet op til 60-70 Gy. Typisk vil en gennemsnitlig total
straledosis over 39 Gy for gl. parotidea og gll. submandibularis
fore til irreversible skader pa kirtelvaevet og dermed permanent
hyposalivation og xerostomi (Tabel 1) (37,38). Spyttets sammen-
seetning endres ogsa som fplge af stréleskader pa spytkirtelvaevet
i form af lavere pH, nedsat bufferkapacitet, a2ndret proteinkon-
centration og sget viskositet (Tabel 1) (39). Stréledosis til rask
vaev kan dog mindskes ved anvendelse af nyere udviklede stra-
lemetoder, som intensitetsmoduleret radioterapi (IMRT), hvor
man ved hjelp af computerbaseret modellering kan indsatte en
reekke blylameller, der kan blokere helt eller delvis for strélerne,
og dermed skane det raske veaev, mens tumor stadig far ngdvendig
straledosis (40). Strdlingens akutte virkning pé spytkirtelvaevet
medfgrer en markant nedsat spytsekretionshastighed inden
for den forste uge af strélebehandlingen, der er vedvarende
under hele behandlingsforlgbet og efterfglges af en yderligere
reduktion af spytmeangden efter afsluttet strdlebehandling.
Dog kan der, afhengigt af straledosis til kirtelveevet, indtraede
en delvis restituering af kirtelfunktionen inden for to ar efter
stralebehandlingen, og der vil ofte forekomme en reduktion i
sveerhedsgraden af xerostomi, hvilket ogsa vil kunne tilskrives
delvis adaptation.

Ogsa stralebehandling med radioaktivt jod for thyroidea-cancer
kan medfere nedsat spytsekretion og xerostomi, da radioaktivt jod
optages og akkumuleres i spytkirtelvaev. Behandling med radioak-
tivt jod kan dermed inducere straleskader i spytkirtelveevet, dog i
mindre udstrakning end konventionel stralebehandling (27,37).

Ligeledes vil helkropsbestréling (4 Gy x 3) i forbindelse med
konditionering til knoglemarvstransplantation ogsé kunne med-
fore spytkirteldysfunktion, men da total stréledosis til spytkirt-
lerne er lav, vil kirtelveevet ofte kunne restituere efterfglgende
(37,41).

Cancerkemoterapi — Kemoterapi heemmer celluleere processer,
primeert i forbindelse med nukleinsyremetabolisme. Det betyder,
at kemoterapeutika ikke kun virker pd maligne tumorceller i de-
ling, men ogsa har bivirkninger pa normale celler med en hurtig
celledeling (eksempelvis knoglemarv, oral og gastrointestinal
slimhindeepitel og hérfollikler). Nogle studier har ikke fundet

TANDLAGEBLADET 2011 - 115 - NR. 5

VIDENSKAB & KLINIK 371

ARSAGER TIL OG FOREKOMST AF MUNDT@RHED

Faktaboks

Den hyppigste arsag til xerostomi og/eller nedsat spyt-

sekretion er legemiddelindtag, eksempelvis fra fglgende

terapeutiske grupper:

* Antihypertensiva

* Diuretika

* Bronkodilatorer

* Syrepumpeha@mmere

* Sedativa/hypnotika

* Anxiolytika

* Antidepressiva

* Antipsykotika

* Antihistaminer

* Muskelrelaksantia

* Antikolinergika/antispasmolytika (gastrointestinal,
blaere)

* Centralt virkende analgetika

* Antiepileptika

* Migraenemidler

¢ Antiemetika (kvalmestillende)

* Antineoplastiske midler

For information om specifikke leegemidlers xerostomi-
inducerende potentiale se WWW.DRYMOUTH.INFO, klik
»Search for drugs that may cause dry mouthc, sgg pa lee-
gemidlets aktive indholdsstof.

endringer i spytkirtelfunktion, mens andre har vist temporeert
nedsat spytsekretionshastighed og xerostomi som fglge af hgj- og
moderat dosis kemoterapi for heematologiske og solide cancerty-
per (Tabel 1) (37,39). Nogle af undersggelsesresultaterne kan mu-
ligvis tilskrives samtidigt indtag af legemidler med antikolinergt
potentiale, eksempelvis antiemetika. Spyttets sammensatning er
ogsa fundet @ndret, eksempelvis lavere mangde af sekretorisk
IgA (42,43).

Graft-versus-host sygdom — Graft-versus-host sygdom er en
autoimmun-lignende komplikation, der kan optreede hos stam-
celletransplanterede patienter, hvis donortransplantatet (allogen
knoglemarv eller perifert blod) begynder at producere antistoffer
mod vertsorganismen. Graft-versus-host sygdom kan vaere akut
eller kronisk og kan afficere forskellige organer, herunder hyppigt
spytkirtlerne. Histologisk i spytkirtelveevet ses lymfocytinfiltra-
tion, destruktion af parenkymet og fibrose, og patienterne vil
have nedsat spytsekretion og udtalt xerostomi (Tabel 1). Spyttets
sammensetning kan ogsa veere endret fx i form af lavere koncen-
trationer af IgA og forringet funktion af spyttets peroxidasesystem
(Tabel 1) (44).
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Fremskreden cancer/terminalt syge patienter — Patienter med
fremskreden cancer og terminalt syge patienter lider hyppigt af
nedsat spytsekretion og xerostomi, og praevalenser op til 82 %
for hyposalivation og 88 % for xerostomi er rapporteret (45,46).
Mundtgrhedsfglelsen kan vaere meget plagsom for disse patienter
og kan vere relateret til dehydrering, indtagelse af leegemidler
med antikolinerg effekt, typisk opioider, antiemetika og/eller
antidepressiva, eller munddnding pga. almen svaeekkelse, intu-
bering eller bevidstlgshed. Som fglge af almen svaekkelse kan
disse patienter have sveert ved at give udtryk for, at de er gene-
ret af mundtgrhed, og der bgr derfor drages sarlig omsorg for
plejetiltag, der kan lindre tgrhedsfglelsen samt forebyggelse og
hurtig behandling af tgrhedsrelaterede orale infektioner, fx oral
candidose og spytkirtelinfektion.

Lokale spytkirtelsygdomme

Spytsten (sialolithiasis) dannes som fglge af udfeeldning af salte
(calciumfosfater) i en organisk matrix, seedvanligvis spytprotei-
ner, deskvameret duktalt epitel og bakterier i intra- og ekstraglan-
duleere udfgrselsgange, sandsynligvis sekundeert til lokal kronisk
obstruktiv sialadenitis (47). Spytsten forekommer i alle de store
parrede spytkirtler, hyppigst i gl. submandibularis, og kan ogsa
forekomme i de smé spytkirtler, hvilket dog diagnosticeres sjeeld-
nere. Ved obstruktion af udfgrselsgangen hindres spytsekretio-
nen, hvilket kan fgre til yderligere inflammation i spytkirtelveevet
og smerter, som typisk udlgses ved fadeindtagelse.

Lokal bakteriel spytkirtelinfektion kan veere akut eller kronisk,
og lav spytsekretion er en hyppig predisponerende faktor pga.
gget risiko for retrograd bakteriel kolonisering via udfgrselsgan-
gen (48). Den akutte infektion viser sig ved en smertefuld haevelse
af en enkelt kirtel, oftest gl. parotis, og pusflad kan i nogle tilfeelde
eksprimeres fra kirtlen. Hvis praedisponerende faktorer ikke kan
e@ndres, kan der udvikles kronisk spytkirtelinfektion som fglge af
recidiverende, akutte infektioner.

Benigne og maligne spytkirteltumorer er sjaeldne. Symptomer
er oftest en knude i spytkirtelveevet, der kan vaere mobil eller fik-
seret i forhold til underliggende strukturer, i nogle tilfaelde fulgt af
smerter i omradet, men veevsforandringen kan ogsé veere ugm ved

palpation, og der kan forekomme perifer facialisparese (49). De
lokale veevsforandringer, obstruktion og inflammation i relation
til spytkirteltumorer kan indvirke pa spytkirtelfunktionen.

Afsluttende bemarkninger

Som det fremgér af ovenstdende gennemgang, kan atiologien til
nedsat spytsekretion og xerostomi veere vidt facetteret, hvilket kan
vanskeliggare diagnostik. Det kan vaere sarlig problematisk at
skelne, om det er underliggende systemisk sygdom per se, der er
drsag til xerostomi og/eller nedsat spytsekretion, eller om det er
behandlingen af sygdomme, som er drsagen (50). Det er séledes
vigtigt, at tandleegen har bredt kendskab til, hvilke sygdomme,
leegemidler og gvrige iatrogene faktorer der kan fore til nedsat spyt-
sekretion og xerostomi for dermed at kunne informere patienterne,
bidrage til tidlig diagnostik og behandling af spytkirteldysfunktion
samt forebygge de alvorlige orale konsekvenser, der kan vare
relateret til nedsat spytsekretion (50-52).

Abstract (English)

Xerostomia and reduced salivary secretion: demographic aspects
and causes

Xerostomia is defined as the subjective sensation of dry mouth
and is usually associated with reduced or absent salivary secre-
tion. However, it may occur in the absence of salivary gland
hypofunction. The principal causes of xerostomia and salivary
gland hypofunction are various systemic diseases and medical
conditions, the intake of a wide range of medications as well as
adverse effects of cancer therapies, e.g. head and neck radio-
therapy and cancer chemotherapy.

Hence, xerostomia is a common complaint, particularly among
elderly adults, affecting approximately 20 percent in this group.
Thus, xerostomia does not appear to be related to age per se but
rather to the fact that elderly people suffer from a higher number
of diseases and thus have a higher intake of xerogenic medications.
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