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ABSTRACT

Born fgdt vaginalt har
en anderledes oral
mikroflora end bgrn
fodt med kejsersnit

Formal — At belyse og sammenligne den orale
mikroflora hos bern fodt vaginalt og med kej-
sersnit.

Materiale og metoder — 84 tilfeeldigt udvalgte
born fodt enten vaginalt (n=42) eller med kej-
sersnit (n=42) pa Lansjukhuset, Halmstad,
Sverige, deltog i 2009 i undersegelsen. Eks-
klusionskriterierne var syge eller for tidligt fodte
(< 32 uger). Gennemsnitsalderen var 8,25 ma-
neder (spredning fra 6-10 méaneder). Foraeldre-
ne udfyldte et spergeskema og opsamlede
spytprover med en steril vatpind. Analysen af
sammenhaengen mellem den orale mikroflora
og fedselsmetode blev herefter foretaget ved
hjeelp af checkerboard DNA-DNA hybridisering.
Resultater — Undersogelsen viste, at presva-
lensen af Streptococcus salivarius, Lactobacil-
lus curvata, Lactobacillus salivarius og Lacto-
bacillus casei var hejere hos bern fedt vaginalt
(P < 0,05). Derudover blev de cariesassociere-
de bakterier Streptococcus mutans og Strep-
tococcus sobrinus registreret hos over halvde-
len af forsegspersonerne.

Konklusion — En signifikant hojere preevalens
af sundhedsrelaterede streptokokker og lakto-
baciller blev registreret hos bern fodt vaginalt
sammenlignet med beorn fodt med kejsersnit.
Mulige konsekvenser heraf ber undersoges
naermere.
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en orale mikroflora bestar af mange forskellige bakte-

riearter. Koloniseringen af mundhulen begynder ved

fpdslen, og moderen anses for at vere den primere
overfegrselskilde (1,2).

Undersggelser har vist, at bgrn fgdt med kejsersnit har en
anderledes bakteriesammensetning af tarmfloraen end bgrn
fodt vaginalt, idet der i forstneevnte gruppe observeres ferre
sundhedsrelaterede laktobaciller og bifidobakterier (3-5). Det
eneste studie, der har undersggt relationen mellem fgdselsme-
tode og den orale sundhed, har vist, at koloniseringen af den
cariesassocierede bakterie Streptococcus mutans sker naesten et
ar tidligere hos bgrn fgdt med kejsersnit i forhold til bgrn fadt
vaginalt (6).

Data fra den svenske sundhedsstyrelse viser, at der gennem
de senere ar er sket en stigning i antallet af kejsersnit. I 1973 ud-
gjorde kejsersnit 5,3 % af alle fedsler sammenlignet med 17,2 %
12008 (7). Denne stigning har resulteret i en voksende interesse
for eventuelle sundhedsrelaterede konsekvenser ved kejsersnit,
da tidligere undersggelser har vist, at bgrn fgdt med kejsersnit

har stgrre risiko for udvikling af sygdomme

CVINEORD som diabetes type 1, astma og fgdevareallergi
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ceasarian section;
children af Schlinzig et al. (12), som viste, at bgrn

(8-11). Disse fund kunne stemme overens med
en immunologisk undersggelse presenteret
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fodt med kejsersnit havde en nedsat leukocytfunktion pga. det
manglende fysiske pres, som bgrn oplever ved en vaginal fgdsel.

Eksponeringen for en mangeartet mikroflora tidligt i livet
kan spille en vigtig rolle for opretholdelsen af den orale sund-
hed. Formalet med studiet var derfor at belyse den mikrobielle
profil hos bgrn fpdt med kejsersnit og vaginalt. Nulhypotesen
var, at der ikke fandtes en forskel i den orale mikroflora mellem
bgrn fedt vaginalt og med kejsersnit.

Materiale og metoder

Studiet var et casekontrol-tversnitsstudie og inkluderede alle
bern fedt pa Lanssjukhuset, Halmstad, Sverige i 2009. Eks-
klusionskriterierne var for tidligt fadte bgrn (< 32 uger) og
bgrn, som ikke var sunde og raske ved fodslen. Studiegruppen
(n=1.811) blev delt i bgrn fadt med kejsersnit og bgrn fadt va-
ginalt, og derefter blev 42 tilfaeldigt udvalgt fra hver gruppe.
Bgrnene var 6-10 maneder gamle ved indsamling af data. Stgr-
relsen af studiegrupperne blev pa forhdnd beregnet vha. po-
werberegning, hvor a=0,1 og 3=0,2. Studiet blev godkendt af
Etikprévningsndmnden i Lund, Sverige (Dnr 2009/706).

Alle foreeldrene til de udvalgte bgrn blev kontaktet og infor-
meret pr. telefon og brev. Da de havde accepteret at deltage i
studiet, fik de tilsendt et salivaopsamlingskit bestdende af en
steril vatpind og en prgvebeholder. Derudover modtog de et
sporgeskema med 14 ja/nej-spgrgsmaél, som omhandlede bar-

Studiegruppers karakteristika

Vaginal fodsel
(n=42)

Piger/drenge 29 %/71 %
Gennemsnitlig alder (mdr.) 8,1
For tidligt fodt (< 36 uger) 10 %
Antibiotika (ja) 10 %
Probiotika (ja) 10 %
Teender (ja) 74 %
Saskende (>2) 14 %
Mor fedt i Sverige (ja) 88 %
Morens uddannelsesniveau (lav) 7%
Rygning i hjemmet (ja) 2%
Daglig tandberstning (ja) 71 %
Fluortandpasta (ja) 62 %
Fingersutning (ja) 29 %
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nets orale hygiejne, antibiotikaindtagelse og morens uddannel-
sesniveau. Salivaprgven blev opsamlet om morgenen af en for-
@lder, som placerede vatpinden i barnets mund, indtil den var
gennemblgdt. Prgven blev derefter sendt tilbage i prgvebehol-
deren og opbevaret ved 70 °C.

Salivaprgverne blev analyseret ved hjelp af checkerboard
DNA-DNA hybridisering (13). Metoden anvendes til identifice-
ring af op til 20 forskellige aciduriske cariesrelaterede mikro-
organismer. Til analysen blev der fremstillet 20 DNA-prober.
DNA blev udvundet ved hjalp af mutanolysin og lysozym, som
beskrevet af Teanpaisan et al. (14), og DNA-kvaliteten blev un-
dersggt med en Gene Quant spectrophotometer (Pharmacia
Biotech, Uppsala, Sverige). DNA-proberne (1 ug) blev merket
med digoxiygenin ved hjelp af DIG High Prime kit som be-
skrevet af fabrikanten (Roche Diagnostics, Mannheim, Tysk-
land). 100 wl af hver salivaprgve blandet med 0,25 M NaOH i
0,5 mM Tris-EDTA-buffer blev derefter opvarmet i 5 min. og
neutraliseret med 800 ul 5 M ammonium acetat, hvorefter
de blev overfgrt til nylonmembraner (Minislot device, Immu-
netics, Cambridge, MA) og immobiliseret ved hjelp af UV-lys
(UV Stratalinker 1800, Stratagene, La jolla, CA). Efter to timers
praehybridisering ved 42 °C blev DNA-proberne sat til at hybri-
disere natten over i baner placeret vertikalt pa salivaprgverne i
et Miniblotter apparat (Immunetics) ved 42 °C. Som Teanpai-
san et al. anvendtes buffer-set 2 til bAde praehybridiseringen og

Kejsersnit P*
(n=41)

44 %/56 % NS
8,5 NS
15 % NS
22 % NS
10 % NS
61 % NS
22 % NS
80 % NS
12 % NS
15 % <0,05
59 % NS
56 % NS
46 % NS

* Forskel mellem grupperne beregnet med chi-square test. NS = non-signifikant.
* Differences between groups subjected to chi-square tests. NS = not significant.

Tabel 1. Studiegruppens karakteristika i de to undersegelsesgrupper.

Table 1. Description of characteristics within the two study groups.
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Mikroorganismernes fordeling

Arter OMGS* Score 0# Score 1 Score 2 Score 3
Streptococcus mutans 2.482 37 % 59% 4% -
Streptococcus sobrinus 1.214 41 % 57 % 2% -
Streptococcus mitis 1.770 17% 46 % 23 % 14 %
Streptococcus gordonii 2.471 69 % 31 % = =
Streptococcus sanguinis 2.478 34 % 64 % 2% -
Streptococcus salivarius 2.473 31 % 63 % 6 % =
Prevotella intermedia 2.514 54 % 46 % - -
Fusobacterium nucleatum 2.865 73 % 27 % = =
Actinomyces naeslundii 2.466 88 % 1% 1% -
Actinomyces odontolyticus G67 71 % 28 % 1% -
Veillonella parvula G186 30 % 69 % 1% -
Rothia denticariosa 1956 57 % 43 % = =
Bifidobacterium dentium G174 99 % 1% - -
Enterococcus faecalis 3.632 73 % 27 % = =
Lactobacillus curvata 3.181 37 % 48 % 15 % -
Lactobacillus salivarius 3.830 52 % 47 % 1% =
Lactobacuillus casei 3.184 80 % 20 % - -
Lactobacillus rhamnosus 3.179 92 % 8 % = =
Lactobacillus fermentus 3.182 98 % 2 % - -
Candida albicans 3.751 92 % 8 % = =

* OMGS = Culture Collection Oral Microbiology, Gothenburg, Sweden, strain number.
#Score 0 = ingen; Score 1 = lavt antal; Score 2 = moderat antal; Score 3 = hgjt antal.

#Score 0 = no counts; Score 1 = low counts; Score 2 = moderate counts; Score 3 = high counts.

Tabel 2. Fordelingen af salive mikroorganismer i hele undersagelsespopulationen (n = 83).
Table 2. Distribution of salivary microorganisms in the total study population (n = 83).

hybridiseringen. Hybridiseringsprodukterne blev detekteret
ved hjalp af phosphatase-conjugated antidigoxygenin antistof-
fer, og signalerne blev visualiseret med et chemiluminescent
substrat (CDP Star, Roche Diagnostics). Antallet af mikro-
organismer i salivaprgverne blev evalueret ved at sammenligne
de opnaede signaler med signaler fra standardiserede prgver,
som indeholdt 10° og 10° af hver mikroorganisme. Signalerne
blev aflaest pé fglgende made: O=ingen (< 10* colony forming
units (CFU)); 1=Iavt antal (~ 10* CFU); 2=moderat antal (~
10° CFU); 3=hgijt antal (> 10° CFU).

Data blev analyseret vha. Statistical Programme for the So-
cial Sciences (SPSS, version 18.0; Chicago Ill, USA), og sam-
menhaengen mellem den bakterielle profil og fadselsmetode
blev analyseret med chi-square test. Signifikansniveauet blev
sat til 5 %.
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Resultater
Alle 84 familier accepterede at deltage i studiet, men én naede
ikke at sende salivaprgven tilbage i rette tid. Den endelige stu-
diegruppe bestod af 42 bgrn fpdt vaginalt og 41 bgrn fedt med
kejsersnit med en gennemsnitsalder pa 8,25 maneder. Analysen
af de anamnestiske data viste, at foraldrene til bgrn fodt med
kejsersnit havde en signifikant hgjere rygningsfrekvens Tabel 1.
Tabel 2 viser resultatet af checkerboard DNA-DNA hybridi-
seringen. De hyppigst forekommende bakterier viste sig at veere
Streptococcus mitis, Streptococcus salivarius, Streptococcus san-
guinis og Veillonella parvula, mens bifidobakterier, laktobaciller
og candida var relativt sjeeldne. Et interessant fund var, at bade
S. mutans og Streptococcus sobrinus blev registreret hos mere
end halvdelen af alle bgrnene, og der var ikke sammenheeng
mellem tilstedeverelse af teender og disse bakteriearter.
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Tabel 3 prasenterer den orale mikroflora i forhold til fgd-
selsmetode. Bgrn fpdt vaginalt havde signifikant flere S. saliva-
rius, S. sobrinus, Actinomyces odontolyticus og Rothia dentica-
riosa i saliva end bgrn fgdt med kejsersnit (P < 0,05), og en
lignende tendens blev observeret for S. sanguinis, V. parvula
og Prevotella intermedia. Ogsa laktobaciller var hyppigere fore-
kommende hos bgrn fgdt vaginalt, og forskellen var signifikant
for Lactobacillus curvata, Lactobacillus salivarius og Lactobacil-
lus casei (P < 0,05). Salivaanalysen afslgrede desuden, at En-
terococcus faecalis var mere pravalent hos bgrn fadt med kej-
sersnit end bgrn fodt vaginalt (P < 0,05). Der blev ikke fundet
en sammenhang mellem fgdselsmetode og koloniseringen af
S. mutans.

Diskussion

Dette er, sa vidt vi ved, det fgrste studie, som belyser den mikro-
bielle profil i saliva hos bgrn fgdt vaginalt og med kejsersnit.
Undersggelsen fandt en gget forekomst af nogle laktobaciller
og streptokokker hos bgrn fgdt vaginalt, og derfor afvises nul-
hypotesen.

Det er bemerkelsesvaerdigt, at forskellen i den orale mi-
kroflora observeret hos fodselsgrupperne stadig kunne re-
gistreres op til otte maneder efter fgdslen. Formodentlig vil
forskellen udligne sig med tiden, og det er derfor rimeligt at
antage, at en stgrre variation af den orale mikroflora kan ses
hos yngre bgrn.

Dette studie har imidlertid sine begransninger, idet infor-
mation angdende amning og kost ikke blev indsamlet. Det er
derfor hensigtsmaessigt at foretage prospektive undersggelser
for at komme den tidlige kolonisering af biofilmen narmere.

Derudover er checkerboard DNA-DNA hybridisering tid-
ligere blevet anset for anvendelig til bestemmelse af den bak-
terielle profil hos cariesaktive forsggspersoner (15), men
hybridiseringsmetodens lave sensitivitet og relativt hgje detek-
tionsniveau (= 104 CFU) i saliva ma betragtes som varende en
usikkerhedsfaktor.

83 ud af 84 familier returnerede salivaprgve og spgrgeske-
ma, og familiernes livsstilsrelaterede baggrund viste sig at veere
velafbalanceret grupperne imellem med undtagelse af rygning
i hjemmet, der havde en hgjere frekvens i kejsersnitfamilierne.
Det er alment kendt, at faktorer som rygning, kost og oral hy-
giejne pavirker den orale mikroflora (16,17), men det skal dog
understreges, at antallet af familier med rygning i hjemmet i
kejsersnitgruppen var lavt (n=6).

De vaginalt fodte bgrn var i hgjere grad koloniseret med
sundhedsrelaterede streptokokker og laktobaciller, og diversi-
teten var stgrre end hos bern fgdt med kejsersnit. Resultaterne
er ikke overraskende, idet de afspejler tidligere observationer
i tarmfloraen (4,5). Vaginalt fgdte bgrn fgdes i et ikke-sterilt
miljg modsat bgrn fgdt med kejsersnit og udseettes derfor for et
stgrre bakterieangreb. Denne tidlige mikrobielle eksponering
samt muligvis selve trykket ved den vaginale fodsel stimulerer
immunsystemet og kan méske beskytte mod sygdomme som
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fx allergi, astma og eksem
(3-5,12,18). Om der findes
en lignende sammenhang
mellem tidlig kolonisering af
mundhulen og oral sundhed,
er dog uvist.

I undersggelsen her blev
den cariesrelaterede bakterie
S. mutans observeret hos
tandlgse bgrn, hvilket stri-
der imod tidligere opfattel-
ser af bakteriens kolonise-
idet
at bakterien kun

ringsmgnster, man
troede,
koloniserede mundhulen ef-
ter tanderuption (19). Flere
nyere studier har dog vist,
at S. mutans kan registreres
for tanderuption, endda helt
ned til toménedersalderen
(20). Analyserne viste, at
S. sobrinus, A. odontolyticus
og R. denticariosa, som er
mere eller mindre involveret
i cariesprocessen, var mest
pravalente hos de vaginalt
fodte bern, hvilket ikke var
helt ventet. Den signifikant
lavere tilstedeveerelse af disse
bakterier hos kejsersnitgrup-
pen kan dog ogsa tolkes som
fraveer af en forskelligartet
mikrobiel profil, hvilket anses
for at veere disponerende for
forskellige orale sygdomme
1.

KLINISK
BETYDNING

Den orale sundhed er afhzen-
gig af mange forskellige fakto-
rer som fx kost, oral hygiejne
0og bakteriesammenseetning i
mundhulen. Spergsmaélet er,
om der ogséa kan vaere en sam-
menhaeng mellem den orale
sundhed og fedselsmetoden
— vaginal fedsel og kejsersnit.
Fx har leegevidenskaben un-
dersogt sammenhasngen mel-
lem fodselsmetode og den
mikrobielle sammensaetning i
tarmen, og det viser sig, at der
er en sammenhzeng mellem
kejsersnit, en uhensigtsmaes-
sig tarmflora og sygdomme
senere i livet. Sandsynligvis
er der ogsé en sammenhaeng
mellem den orale sundhed og
fodselsmetode, idet det viser
sig, at bern fodt vaginalt har
en mere mangfoldig mikroflora
med flere sundhedsrelaterede
bakterier end bern fedt med
kejsersnit.

Born fgdt med kejsersnit var hyppigere koloniseret med
E. faecalis end bgrn fedt vaginalt, og det kan som fgr neevnt mu-
ligvis forklares ved, at tidlig eksponering for en forskelligartet
mikroflora samt selve fgdslen gennem fodselskanalen stimule-
rer immunsystemet hos de vaginalt fgdte, og beskytter barnet
mod sygdomme.

I padiatrien er det blevet observeret, at tidlig eksponering
for en naturlig tarmflora og probiotika muligvis fremmer den
mikrobielle diversitet og dermed gavner barnets sundhed (22).

Konklusionen pa det foreliggende studie var, at den orale
mikroflora hos bgrn fgdt vaginalt adskiller sig i den tidlige
barndom fra den orale mikroflora hos bgrn fgdt med kejsersnit,
idet der hos bgrn fedt vaginalt blev observeret en mere mang-
foldig mikroflora med flere sundhedsrelaterede bakterier. Flere
prospektive undersggelser er dog vigtige, for det endeligt kan
bestemmes, hvorvidt fodselsmetode er risikofaktor for en uhen-
sigtsmeessig oral mikroflora.
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Praevalensen af mikroorganismer

Vaginal fedsel

(n=42)

S. mutans 69 %
S. sobrinus 76 %
S. mitis 82 %
S. gordonii 26 %
S. sanguinis 74 %
S. salivarius 83 %
P. intermedia 55 %
F. nucleatum 34 %
A. naeslundii 10 %
A. odontolyticus 48 %
V. parvula 79 %
R. denticariosa 57 %
B. dentium 2%

E. faecalis 17 %
L. curvata 81 %
L. salivarius 62 %
L. casei 31 %
L. rhamnosus 12 %
L. fermentus 5%

C. albicans 7%

Kejsersnit P*

(n=41)

52 % NS

39 % < 0,05

76 % NS

34 % NS

56 % NS (P = 0,09)
51 % < 0,05

34 % NS (P =0,06)
29 % NS

15 % NS

10 % < 0,05

59 % NS (P = 0,06)
27 % < 0,05

0 % NS

34 % < 0,05

41 % < 0,05

32 % < 0,05

10 % < 0,05

5 % NS

0% NS

10 % NS

* Differences between groups were subjected to chi-square tests. NS = not significant.

Tabel 3. Prasvalensen af mikroorganismer i saliva i relation til fodselsmetode.
Table 3. Prevalence of salivary microorganisms in infants in relation to mode of delivery.

ABSTRACT (ENGLISH)

Oral microflora and mode of delivery

Aim - To investigate and compare the oral microbial profile be-
tween infants delivered vaginally and by caesarean section.
Material and methods — 84 infants delivered either vaginally
(n=42) or by ceasarian section (n=42) were randomly selected
from the 2009 birth cohort at the County Hospital in Halmstad,
Sweden. Medically compromised and premature children (< 32
weeks) were excluded. The mean age was 8,25 months (range
6-10 months), and parents were asked to complete a question-
naire on socioeconomic factors, lifestyle and hygiene habits. Sa-
liva was collected and analysed using checkerboard DNA-DNA
hybridization.

Results — A higher prevalence of salivary Streptococcus saliva-
rius, Lactobacillus curvata, Lactobacillus salivarius and Lactoba-
cillus casei was detected in infants delivered vaginally (P < 0.05).
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The caries-associated bacteria Streptococcus mutans and
Streptococcus sobrinus were detected in more than half of the
study population.

Conclusion — A significantly higher prevalence of certain strains
of health-related streptococci and lactobacilli was found in vagi-
nally delivered infants compared with infants delivered by C-sec-
tion. The possible long-term effects on oral health need to be
further investigated.
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en Patentmedelsfonden for Odontologisk Profylaxforskning for
pkonomisk stgtte.
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