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ABSTRACT

BAGGRUND - Forekomsten af kroniske sygdomme,
som kraever farmakologisk behandling, stiger med
alderen. Ved en raekke sygdomme, herunder type
2-diabetes, ivaerksaettes ofte behandlingsregimer
bestdende af en kombination af flere laegemid-
ler (polyfarmaci). Mange @ldre har flere kroniske
sygdomme samtidigt (polymorbiditet), og de er
derfor ofte multimedicinerede. Polyfarmaci gger
risikoen for bivirkninger og interaktioner isaer hos
ldre, hvor aldersbetingede a&ndringer i absorp-
tion, fordeling og elimination af laegemidler tillige
gger risikoen for udvikling af laegemiddelinduce-
rede helbredsproblemer, bl.a. xerostomi og nedsat
spytsekretion.

PATIENTTILFELDE - Patienttilfeeldet omhandler en
69-arig kvinde, der far problemer med rygsmerter
og herefter udvikler en raekke fglgesygdomme, der
farer til polyfarmaci. Sidstnaevnte fgrer til udtalt
xerostomi og hyposalivation, orale gener og syg-
dom, vaegttab, social isolation, nedtrykthed, svaek-
kelse og forringet livskvalitet.

KONKLUSION - Patienttilfaeldet viser vigtigheden
af at fa handteret orale sygdomstilstande forbun-
det med medicininduceret hyposalivation og ikke
mindst betydningen af kontakt til patientens lege
for en medicingennemgang/-sanering for mulig eli-
minering af arsagen.
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OLYFARMACI DEFINERES ofte som brug af
mindst fem forskellige legemidler dagligt
(1-3) (Faktaboks 1). Polyfarmaci er udbredt
blandt aldre personer, der typisk har flere
kroniske medicinkreevende sygdomme. Po-
lyfarmaci kan vere tilsigtet og begrundet
i en evidensbaseret ordination, som fx be-
handlingsregimer ved type 2-diabetes, der
ofte omfatter behandling med flere leege-
midler i kombination. Polyfarmaci er imidlertid forbundet med
en gget risiko for at udvikle bivirkninger og leegemiddelinter-
aktioner samt at forringe compliance (4). Hos zldre personer
kan aldersbetingede a@ndringer i absorption, metabolisme og
udskillelse af leegemidler gge risikoen for udvikling af leege-
middelbivirkninger og -interaktioner (5). Ydermere kan leege-
middelinducerede bivirkninger fejlfortolkes som symptomer pa
sygdom og medfgre ordination af yderligere ungdig og uhen-
sigtsmeessig medicin, der kan vere forbundet med gget risiko
for leegemiddelrelaterede hospitalsindleeggelser og med gget
dgdelighed (6,7). En dansk undersggelse har vist, at 51 % af
personer pa 75 ar og derover tager fem receptpligtige leegemid-
ler eller flere dagligt, og 20 % mindst 10 leegemidler dagligt
(8). Indtagelsen af visse leegemidler er den hyppigste arsag til
xerostomi (subjektiv fornemmelse af mundtgrhed) og objektivt
nedsat spytsekretion og/eller eendret sammensatning af spyt-
tet (9-11). Polyfarmaci kan i sig selv udlgse xerostomi og ned-
sat spytsekretion (9,10). Det er séledes veesentligt, at tandle-
ger har kendskab til kroniske sygdomme og deres behandling,
herunder polyfarmaci, og hvorledes disse forhold kan pévirke
det orale helbred, og hvorledes de kan héndteres i odontolo-
gisk praksis. I denne artikel gennemgés et patienttilfeelde, hvor
polyfarmaci udlgste sver xerostomi og hyposalivation og deraf
fplgende orale gener og sygdom, og hvorledes disse problemer
blev héndteret. Patienttilfeeldet danner grundlag for en dis-
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Polyfarmaci, behandling med flere legemidler sam-
tidigt bl.a. for samme sygdom, bliver stadigt mere
udbredt.
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Begrebet defineres dog forskelligt, fra 2-10 forskellige
leegemidler dagligt.

Ved den mest anvendte definition af polyfarmaci er
graensen sat til brug af 5 eller flere receptpligtige
legemidler dagligt (1).

Denne definition har vist sig velegnet til identifikation
af patienter i risiko for udvikling af leegemiddel-relate-
ret sygelighed, bivirkninger og interaktioner (2).

Begrebet polyfarmaci bruges ogsa til at beskrive, om
der anvendes flere leegemidler end klinisk indiceret
eller brug af uhensigtsmaessig medicin (3).
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kussion af begrebet polyfarmaci og konsekvenserne heraf hos
eldre i et odontologisk perspektiv.

PATIENTTILFZALDE

En 69-arig kvinde henvises til Klinik for Oral Medicin, Tand-
leegeskolen i Kgbenhavn, pga. udtalte mundtgrhedsgener. Pa-
tienten har gennem de seneste fem ar folt sig tor i munden
med forveerring det seneste ars tid. Hun vigner ofte om natten
pga. udtgrrede mundslimhinder og problemer med at synke
og kan undertiden f& kveelningsfornemmelse med baggrund i
tgrheden. Det hjeelper at drikke vand ilgbet af natten, men det
forstyrrer nattesgvnen, og hun er nu ved at veere desperat over
ikke at f& en hel nats sgvn. Patienten oplyser videre, at munden
foles meget t¢r om morgenen. Hun har ingen lyst til at spise,
idet fadeindtagelse ofte er forbundet med ubehag, iseer svien-
de og breendende fornemmelse. Hun har ogsa besveer med at
tygge og synke maden. Patienten takker i stigende grad nej til
middage med familie og venner, da hun har svart ved at tale
og er lang tid om at spise, og hun vil ikke pdkalde sig negativ
opmarksomhed, da hun ofte mé fravaelge mange forskellige
fodeemner. Patienten har haft et utilsigtet veegttab p& 9 kg det
seneste ars tid. Hun har de seneste par ar gdet hyppigere til
tandlaege, idet der har vaeret behov for at f& omlavet fyldninger
eller nye fyldninger pga. caries.

Vedrgrende alment helbred oplyser patienten, at hun for fem
ar siden fik rygproblemer og i den forbindelse konstateret oste-
oartrose, men ogsé osteoporose. Hun kom derfor i behandling
med paracetamol og ibuprofen og kort tid efter ogsé med tra-
madol. Desuden pébegyndte hun behandling med alendronat
(70 mg ugentligt) samt tilskud af D-vitamin og calcium. Patien-
ten, der tidligere havde veret fysisk aktiv, tog pd i veegt, da hun
pga. af rygsmerterne blev fysisk inaktiv, og hun fik for 3-4 &r

Tandlzegebladet /2022 /126 /11

Dorsum linguae

Fig. 1. 69-arig kvinde med fissureret, tgr, depapilleret og erytematgs tunge som
folge af laagemiddelinduceret hyposalivation. Bemaerk det skummende spyt pa
tungens lateralflader. Skrab viste oral candidose.

Fig. 1. 69-year old woman with a fissured, dry, erythematous and atrophic ap-
pearance of the dorsum of the tongue due to medication-induced hyposaliva-
tion. Notice the foaming saliva on the lateral parts of the tongue. Smear showed
oral candidiasis.

siden konstateret hypertension og type 2-diabetes. Disse syg-
domstilstande bliver behandlet med calciumantagonist (Amlo-
dipin 5 mg dagligt), angiotensin II-receptorantagonist (Losar-
tan 100 mg dagligt), biguanid (oralt antidiabetikum i form af
metformin 1.000 mg 2 gange dagligt) og statin (Simvastatin 40
mg dagligt). Da patienten tager ibuprofen efter behov, far hun
ogsa omeprazol for at forebygge mavesar (40 mg dagligt). P&
grund af problemer med hyppig vandladningstrang blev der for
et ar siden iveerksat behandling med muskarinreceptorblokker
(darifenacin 15 mg). Patienten har fglt sig svimmel pa det se-
neste og er ogsé faldet i hjemmet og indlagt til observation for
hjernerystelse. Patienten fgler sig meget nedtrykt og fortvivlet
over sin situation. Hun har ellers tidligere vaeret social og aktiv,
men hendes livskvalitet er nu meget ringe.

Ved den kliniske undersggelse ses tgrt og skellende prola-
bium, men ellers upéfaldende ekstraorale forhold. Intraoralt
ses tgrre mundslimhinder, og det tilstedevearende spyt fremstér
sparsomt og skummende. Dorsum linguae er fissureret og ery-
tematgs (Fig. 1). Patienten er fuldt betandet, dog er 6+ 0g-6 »

1013



T/ videnskan & klinik / kasuistik

Cervikal caries

Fig. 2. @get cariesaktivitet hos en 69-arig kvinde som fglge af laegemiddelindu-
ceret hyposalivation.

Fig. 2. Increased caries activity in a 69-year old woman due to medication-
induced hyposalivation.

ekstraheret for mange &r siden. Der er @ldre sufficiente metal-
keramikkroner pa flere molarer og enkelte sufficiente splvamal-
gamfyldninger i preemolarer. Desuden ses nyere plastfyldninger
pa facialflader pé bl.a. preemolarer og incisalt pd underkaebein-
cisiver. Der ses flere aktive carieslaesioner og generelt moderate
mengder plak langs margo gingivae (Fig. 2). Gingiva fremstar
moderat inflammeret, men uden patologiske pocher.

Sialometri viser en ustimuleret helspytsekretionshastighed
pa 0,05 ml/min, mens den tygge-stimulerede helspytsekreti-
onshastighed er 0,90 ml/min og akkurat under den arbitraere
gransevardi for normal stimuleret spytsekretion.

Skrab taget fra dorsum linguae viser forekomst af Candida
albicans, bade sporer og hyfer. Der er tidligere taget blodprg-
ver hos egen leege pa mistanke om Sjogrens syndrom, der viser
negativ ANA-screening og ingen forekomst af anti-SSA/-SSB-
antistoffer. Patienten har ogsa veret hos gjenlege, der fandt
normale forhold ved gjenleegeundersggelse fraset let nedsat
tareproduktion.

Det konkluderes, at patientens orale gener, herunder
xerostomi, skyldes polyfarmaci, hvoraf flere af leegemidlerne
er xerogene. Patienten har inden for en femérs periode gget sit
medicinforbrug til 11 forskellige laegemidler. Sialometri med
pavisning af en sveert reduceret ustimuleret og let reduceret tyg-
gestimuleret helspytsekretion understgtter mistanken om me-
dicininduceret xerostomi og nedsat spytsekretion. Endvidere
er der en tidsmeessig sammenhang mellem debut af xerostomi
(efter pabegyndt behandling med tramadol og siden yderlige-
re medicinering) og forvaerring af xerostomi (efter pdbegyndt
behandling mod overaktiv blaere med antikolinergikum). Den
svert reducerede ustimulerede helspytsekretion kan forklare
de natlige mundtgrhedsgener, og da den tyggestimulerede ogsé
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er reduceret, vil orale funktioner som tale, tygning og synkning
typisk blive pavirket. Den reducerede spytsekretion, der ogsa
antages at medfgre eendringer i spyttets sammensatning, for-
ringer spyttets evne til at rense mundhulen og neutralisere syre
og reducerer dets bufferkapacitet og naturlige antimikrobielle
egenskaber. Dette forklarer, at patienten er blevet cariesaktiv
og udvikler caries pa isar glatte flader, og desuden at der op-
stér oral candidose (erytematgs type). Sidstnavnte forstaerker
fornemmelsen af mundtgrhed og giver sviende, breendende for-
nemmelse i mundslimhinden og kan tillige med den nedsatte
spytsekretion forringe appetitten og medfgre vagttab.

Behandlingsplan

Patienten informeres om sammenhangen mellem den nedsatte
spytsekretion og de gener og orale tilstande, hun har, samt om
drsagen til mundtgrheden og den nedsatte spytsekretion. Det
giver patienten indsigt og forh&bning om, at det er muligt at
gore noget for at endre situationen.

Patienten radgives om muligheder for at lindre mundtgrhe-
den og stimulere spytsekretionen. Patienten anbefales brug af
mundgel eller sugetablet (der kleeber til slimhinden) til lindring
af den natlige mundtgrhed og brug af mundspray og sukker-
frit tyggegummi i dagtimerne. Vand drikkes i sm& mundfulde
ad gangen i lgbet af dagen. Vand kan ogs& kommes pé en lille
sprayflaske og haves i tasken. Overdreven indtagelse af vand
giver ingen lindring og kan forverre situationen.

Der iveerksaettes behandling med hgjdosis fluoridtandpasta,
saledes at cariesaktiviteten kan komme under kontrol. Kavi-
terede carieslasioner behandles hos egen tandlege, der ogsa
indkalder patienten til hyppige kontrolbesgg. Desuden iveerk-
settes behandling med antimykotikum (nystatin mikstur, suk-
kerfri variant, 1 ml 4 gange dagligt). I aktuelle tilfaelde var det
ngdvendigt at behandle i seks uger.

Patienten anbefales at tage kontakt til egen laege for at f&
en medicingennemgang og vurdering af, om nogle af leegemid-
lerne eventuelt kan substitueres, seponeres eller reduceres i
dosis. Behandler skriver til patientens egen laege vedrgrende
aktuelle fund og overvejelser vedrgrende mulig medicinsane-
ring. Desuden anbefales blodprgver for at udelukke vitamin- og
mineralmangel, idet patienten er smétspisende, og eventuelle
mangeltilstande kan forvarre de orale gener. Klinisk ses des-
uden papilatrofi og erytem pa dorsum linguae, og metformin
kan ogsa pavirke absorptionen af B-12-vitamin.

Konklusion
I aktuelle tilfeelde havde patienten gavn af at anvende mund-
gel til natten og ogsé i lobet af dagen og supplere med vand
pa sprayflaske. Desuden gennemfgrte hun den antimykotiske
behandling.

Herved fik hun forbedret sin nattesgvn, lindret de orale ge-
ner og gget lyst til at spise.

Det viste sig, at patienten 13 lavt i B 12-vitamin og jern,
og efter at have taget tilskud i en méned syntes patienten, at
hun fik det alment bedre. Det var muligt at zendre i patientens



medicin. Sdledes havde patienten ingen vasentlig effekt af
behandlingen mod overaktiv bleere, og darifenacin blev se-
poneret af egen leege. Herved forsvandt svimmelheden, og
mundtgrheden aftog, og klinisk kunne der observeres mere
spyt i munden. Da blodtrykket var faldet og blodsukkeret vel-
reguleret formentlig pga. vaegttabet, kunne det ene hyper-
tensivum seponeres og metformindosis reduceres. Patienten
blev trappet ud af tramadol og kunne klare sig med panodil
og ibuprofen. Patienten fik livsmodet tilbage og padbegyndte
bassintreening og anden moderat fysisk traening. Ved senere
kontrol hos egen lzege viste den ggede fysiske treening at have
gunstig effekt pa blodtrykket og patientens metaboliske dia-
beteskontrol.

DISKUSSION

En lang razkke leegemidler fra forskellige terapeutiske grup-
per kan medfgre xerostomi og/eller nedsat spytsekretion, men
leegemidler med antikolinerg virkning (fx midler mod overak-
tiv bleere, tricykliske antidepressiva og flere psykofarmaka)
samt kodein og andre opioidanalgetika er seerligt xerogene
(11). Ved medicininduceret spytkirtelhypofunktion vil den
ustimulerede spytsekretion mélt ved sialometri seedvanligvis
veere abnormt lav (det vil sige hyposalivation med verdi un-
der 0,10 ml/min), mens den tyggestimulerede vil ligge inden
for det arbitreert fastsatte normalomrade (dvs. 1-3 ml/min).
Imidlertid har leegemidler med antikolinerg effekt og centralt
virkende opioider tillige en hemmende effekt pa den stimu-
lerede spytsekretion, sdledes som det var tilfeeldet i aktuelle
patientkasus. Patienter i behandling med sddanne leegemid-
ler vil ofte have udtalt xerostomi og symptomer pa pavirkede
orofaryngeale funktioner. Flere andre legemidler, herunder en
reekke antihypertensiva, alendronat og statiner, som patienten
bliver behandlet med i aktuelle tilfzelde, er fundet associeret
til xerostomi og nedsat spytsekretion. Det er endnu uklart, pa
hvilken méde alendronat og statiner indvirker pé spytdannel-
sen, men det kan teenkes, at legemiddelinteraktioner, som er
hyppige ved polyfarmaci, kan vaere arsagen, fx ved at &ndre
leegemiddelmetabolismen af de forskellige laegemidler hos saer-
ligt genetisk disponerede personer. Det er i den forbindelse
vaerd at notere, at den sygdom, man modtager behandling for,
ogsa kan influere pa legemiddelmetabolismen, og det samme
kan ikkereceptpligtige kosttilskud og naturmedicin. I kliniske
randomiserede studier testes effekten af et givent leegemiddel
eller kombinationsbehandling med flere leegemidler oftest pé
yngre patienter med en bestemt sygdom. Der er séledes mar-
kant mangel pd viden om, hvorvidt en given evidensbaseret
behandling af fx type 2-diabetes virker og/eller vil gge risikoen
for leegemiddelrelateret sygelighed hos den aldre patient med
flere forskellige sygdomme, og som er multimedicineret. Det
er velkendt, at alders- og i nogle tilfeelde sygdomsbetingede
@ndringer i organfunktioner kan pévirke absorptionen, om-
setningen og udskillelsen af laegemidler hos eldre personer,
og dette kan gge risikoen for bivirkninger og overdosering. I
odontologisk praksis vil det sdledes vaere hensigtsmeessigt at
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Kklinisk relevans

Polyfarmaci bliver stadigt mere udbredt. Polyfarmaci kan
vaere tilsigtet og bero pa en evidensbaseret ordination, fx ved
behandling af type 2-diabetes. Polyfarmaci er dog forbundet
med en gget risiko for at udvikle bivirkninger og laegemidde-
linteraktioner isaer hos zldre, der ofte har flere sygdomme,
som de bliver behandlet for samtidigt. Som tandlaege er det
selvsagt vigtigt at have indsigt i patientens medicinforbrugi
forbindelse med den odontologiske behandling, men ogsa for
at kunne vurdere, om patientens symptomer og eventuelle
kliniske fund kan skyldes bivirkninger eller interaktioner re-
lateret til patientens medicinforbrug, herunder polyfarmaci,
og agere herpa ved at tage kontakt til patientens lage for
medicingennemgang og mulig medicinsanering.

reducere dosis af lokalanalgetikum, iseer ved brug af amid-
forbindelser som lidokain og mepivakain, hvis patienten er
ldre (> 65 ar), er multimedicineret og har leverpavirkning.
Visse antibiotika, bl.a. metronidazol og antimykotika (azoler)
kan forsteerke warfarins antikoagulerende effekt og @ge blgd-
ningsrisikoen. Ved polyfarmaci bgr behandling med azoler i
det hele taget undgés pga. risikoen for lazgemiddelinteraktio-
ner. Et velegnet alternativ er nystatin, der ikke har vaesentlige
kendte leegemiddelinteraktioner og derfor fgrstevalg i aktuelle
patienttilfelde. Det er ogsa vaesentligt at veere opmeerksom pa,
at eeldre og isaer skrgbelige @ldre kan veere fglsomme over for
fx benzodiazepiner. NSAID kan medfgre dyspepsi, mavesar
og -blgdning, og tandlaegen bgr undga at ordinere NSAID til
patienter med ulcusanamnese, trombocytopeni, erkendt hjer-
te-kar-sygdom, patienter i A-K-behandling og patienter med
acetylsalicylsyreudlgst astma eller allergi.

Som tandlege er det vigtigt at holde sig opdateret i for-
hold til patientens medicinforbrug, herunder indtagelse af
kosttilskud og eventuel naturmedicin, der kan bidrage til
legemiddel-relateret sygelighed pga. ungdig og uhensigts-
maessig ordination. Ydermere er det vigtigt i forhold til den
odontologiske behandlingsplanlagning, men ogsa for at kun-
ne vurdere, om patientens symptomer og eventuelle kliniske
fund kan skyldes bivirkninger eller interaktioner relateret til
patientens medicinforbrug, herunder polyfarmaci. Medicin-
induceret xerostomi og nedsat spytsekretion er reversible til-
stande, idet pavirkningen af spytkirtelfunktionen seedvanlig-
vis ophgrer, nér leegemidlet seponeres. I nogle tilfaelde kan
bivirkningerne mindskes ved a&ndret dosering eller substitu-
tion af legemidlet. Som aktuelle patienttilfeelde viser, er det
vigtigt, at tandleegen ikke blot hdndterer de orale problemer,
men ogsa tager kontakt til patientens laege for en systematisk
medicingennemgang og mulig medicinsanering, hvorved en
mere tilbundsgdende héndtering af arsagen til patientens pro-
blemer bliver gennemfgrt. ¢ >
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ABSTRACT (ENGLISH)

POLYPHARMACY AMONG ELDERLY - ORAL ASPECTS
BACKGROUND - The incidence of chronic diseases that require
pharmacological treatment increases with age. For a number
of diseases, including type 2 diabetes, treatment regimens
consisting of a combination of several drugs (polypharmacy)
are often initiated. Many elderly people have several chronic
diseases at the same time (polymorbidity), and therefore of-
ten take multiple medications. Polypharmacy increases the
risk of side effects and interactions, especially in the elderly,
where age-related changes in the absorption, distribution
and elimination of drugs additionally increase the risk of
developing drug-induced health problems, e.g. xerostomia
and reduced saliva secretion.

CASE STUDY - This case describes a 69-year-old woman who
develops problems with back pain and then develops a se-
ries of comorbidities that lead to polypharmacy. The latter
results in pronounced xerostomia and hyposalivation, oral
discomfort and disease, weight loss, social isolation, depres-
sion, weakness, and reduced quality of life.

CONCLUSION - This case study shows the importance of man-
aging oral disease conditions associated with medication-
induced hyposalivation, and not least the importance of
contacting the patient's physician for a medication review/
deprescribing for possible elimination of the cause.
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