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Medikamentell kontroll av tannbehandlingsangst

helse, viser tallrike undersgkelser at tanken pa tann-

behandling fortsatt fremkaller mer eller mindre sterk
assosiasjon med smerte og ubehag hos de fleste mennesker.
For tannlegestanden ber det derfor veere en prioritert opp-
gave a satse pa de tilgjengelige psykologiske og medika-
mentelle metoder og midler for angst- og smertekontroll.
Den psykologiske tilneerming er alltid viktig, ikke minst at
det skapes et tillitsforhold, slik at pasienten foler & ha kon-
troll over behandlingssituasjonen. For noen pasienter vil det
imidlertid veere berettiget eller ngdvendig a supplere med
medikamentell angstkontroll. Det er da vart ansvar & kunne
tilby hensiktsmessig og forsvarlig farmakoterapi. Fordi
smerte og angst virker gjensidig forsterkende, er adekvat
lokalanestesi og andre former for smertekontroll, en forut-
setning for vellykket angstkontroll. | artikkelen redegjores
det kort for lystgass, et medikamentelt alternativ som byr
pa visse fordeler. For de fleste norske tannleger - og for de
fleste pasienter - er imidlertid peroral administrasjon av
benzodiazepiner det mest aktuelle medikamentelle alterna-
tiv mot tannbehandlingsangst. Artikkelen redegjer for valg
og bruk av benzodiazepiner for dette formal. Avslutningsvis
papekes at bade pasientens og tannlegens forventninger om
positive (placebo) eller negative (nocebo) effekter av
behandlingen, er viktige determinanter for om behandlings-
resultatet blir vellykket eller ikke.

Til tross for mer avansert teknisk utstyr og bedre tann-

Undersgkelser i flere land viser at omtrent 80 % av befolk-
ningen gruer seg for tannbehandling. For 5 % er angsten sa
sterk at de ikke tor oppseke tannlege eller vegrer seg i det
lengste (1-8). Det er derfor bemerkelsesverdig at mange
tannleger hevder og tror at tannbehandlingsangst ikke er
noe problem for deres pasienter. For disse er det grunn til a
stille seg folgende spersmal:
- Skyldes dette at jeg har bedre faglige kvalifikasjoner og
pasienttilneerming enn storparten av mine kollegaer?
- Eller kan det veere slik at jeg har pasienter som lider i
stillhet uten at jeg er oppmerksom pé problemet?
Svar péa det siste sporsmalet kan man fa ved & la pasien-
tene fylle ut et skjema utarbeidet av Corah (9), som er et
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Fig. 1. Gjennomsnittlige angstregistreringer for to grupper

meget engstelige barn (6-11 dr). En gruppe fikk bare tilven-
ningsbehandling (kontroll), mens den andre fikk lystgass (N,0) i
tillegg (forsek). 1: Score ved forste tannbehandling. G: Gjenn-
omsnittscore i behandlingsperioden. S: Score ved siste behand-
ling i perioden. N: Score ved ny tannbehandlingsperiode ca. 1-2
ar etter den foregdende. Modifisert etter (12).

velutprevet instrument til méling av angst for tannbehand-
ling.

Identifisering av pasienter med tannbehandlingsangst
Corahs skjema bestar av fire «multiple-choice» spersmal i et
selvrapporteringssystem om pasientens forventninger til og
reaksjoner pa tannbehandling (Tabell 1). Noen tannleger
bruker dette skjemaet til nye pasienter sammen med helse-
skjemaet.

Alternativt kan man ganske enkelt folge Malameds anbefa-
ling om & innlede anamnesen med folgende tre spgrsmal (10):

- Foler du smerte eller ubehag na?

- Er du sveert nerves nér du skal tannbehandles?

- Har du noen gang hatt ubehagelige opplevelser hos tann-

legen?

Pasienter med tannbehandlingsangst som lider i stillhet,
kan ofte identifiseres ved disse enkle spersmadl. Nar det gjel-
der barnepasienter, er det viktig at tannlegen tar seg god tid
og pa en forstdelsesfull méate samtaler med barnet og dets
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Tabell 1. Norsk versjon av Corahs skjema for selvrapportering
av angst og ubehag ved tannbehandling (9). Hvert av de fire
sporsmdl gis poeng fra 1 til 5 (dvs. en skala fra 4 til 20).
Ekstrem tannbehandlingsangst: score = 15. Scores 9 - 15 indi-
kerer stigende grad av moderat tannbehandlingsangst. I en norsk
underspkelse av voksne fant Neverlien (2) et gjennomsnitt pd 7,9
(kvinner 8,5 og menn 7,2)

Nedenfor er det fire sparsmal med fem svar pa hvert. Les
sporsmalet og sett en ring rundt den bokstaven som star

ved siden av det svaret som passer best for deg

1. Dersom du skulle ga til tannlegen i morgen, hva ville

du fole?

A. Jeg ville se frem til det som en hyggelig opplevelse.

B. Det ville veere det samme for meg, ikke bety noe.

C. Det ville gjore meg litt urolig.

D. Jeg ville bli redd for at det skulle bli vondt og ube-
hagelig.

E. Jeg ville bli sveert redd med tanke pa hva tannlegen
kanskje skal gjore.

2. Nar du sitter og venter pa tannlegens venteveerelse,
hvordan fgler du deg da?
A. Avslappet.
B. Litt urolig.
C. Anspent, nerves.
D. Redd, engstelig.
E. Sa redd at jeg av og til begynner & svette eller nesten
foler meg syk.

3. Nar du sitter i tannlegestolen og venter pa at tannlegen
skal begynne behandlingen, hvordan foler du deg da?
A. Avslappet.

B. Litt urolig.

C. Anspent, nervgs.

D. Redd, engstelig.

E. Sa redd at jeg av og til begynner & svette eller nesten
foler meg syk.

4. Tenk at du sitter i tannlegestolen og skal fa tennene
renset og pusset. Hvordan foler du deg mens du sitter
og venter pa at tannlegen skal finne frem instrument-
ene som skal brukes til & skrape og pusse med?

A. Avslappet.

B. Litt urolig.

C. Anspent, nerves.

D. Redd, engstelig.

E. Sa redd at jeg av og til begynner & svette eller nesten
foler meg syk.

foresatte, og derved utreder barnets innstilling og forvent-
ninger til hva som skal skje.

Sedasjon - tilneerming og atferdsendring

Tannhelsepersonellets psykologiske tilnzerming er av stor
betydning, ikke minst er det viktig & utvise interesse og for-
stdelse for det som plager pasienten, slik at det skapes et til-
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Fig. 2. Bruk av lystgass forutsetter at pasienten aksepterer
nesemaske og kan puste gjiennom nesen med dpen munn.

litsforhold der pasienten feler & ha kontroll over behand-
lingssituasjonen. Psykologiske og farmakologiske metoder
for angst- og smertekontroll supplerer hverandre.

De aller fleste pasienter kan behandles relativt problem-
fritt nar det er etablert et godt og tillitsfullt forhold mellom
pasient og tannlege. Noen pasienter vegrer seg imidlertid sa
sterkt pa grunn av angst eller andre forhold, at psykologiske
metoder alene ikke muliggjor akseptabel gjennomforing av
nodvendig tannbehandling. Et alternativ er da tannbehand-
ling under generell anestesi. Dersom det er mulig, ber imid-
lertid farmakologiske metoder med vaken sedasjon foretrek-
kes fremfor generell anestesi (11), f. eks. sedasjon med
benzodiazepiner eller bruk av lystgass.

Medikamentell sedasjon kan gjere pasientene mer til-
gjengelige for tilneerming og atferdsendring. En hollandsk
doktoravhandling fra 1994 gir et godt eksempel pa dette
(12). Barn i alderen 6 til 11 ar, som var henvist fordi de ikke
lot seg tannbehandle p& grunn av sin atferd, ble fordelt i to
grupper, gjort sammenlignbare for grad av angst, alder og
kjonn. En gruppe fikk tradisjonell tilvenningsbehandling
(kontroll), mens den andre fikk lystgass i tillegg (forsek).
Angstscore var betydelig lavere i lystgassgruppen under
behandlingen (Fig. 1). Mest interessant er imidlertid at ved
oppfolging ca. 2 ar senere, var barna i lystgassgruppen fort-
satt signifikant mindre engstelige og lettere a behandle -
selv uten lystgass.

Denne studien bekrefter hva mange klinikere har erfart,
nemlig at sedasjon med lystgass gjor pasienten mer sugges-
tiv og mottagelig for psykologisk tilvenning. Ogsa studier
med benzodiazepiner viser at pasientene blir mindre engste-
lige og mer samarbeidsvillige ved fremtidig tannbehandling.
Amnesieffekten kan bidra til dette (13).

Lystgass (N,0)
Fra den amerikanske tannlegen Horace Wells introduserte
klinisk bruk av lystgass (dinitrogenoksid) for vel 150 ar
siden, har lystgass hatt stor anvendelse innen bade medisin
og odontologi.
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Lystgassens virkningsmekanisme var lenge et mysterium.
Nylig ble det imidlertid fremlagt sterke holdepunkter for at
lystgass hovedsakelig pavirker hjernen ved & blokkere NMDA
(N-metyl-D-aspartat)/glutamat-reseptorer (14). Derved hemmes
en rekke eksitatoriske funksjoner som blant annet er viktige
determinanter for bevissthet og smerteoppfattelse.

Innen odontologien anvendes en moderne form for lyst-
gass-sedasjon, utviklet i 1940-50-4rene. Lystgass kombine-
res da med oksygen og titreres etter den enkelte pasients
behov (maksimalt 60 % lystgass). For noen er det tilstrekke-
lig med 20 9% lystgass eller enda lavere konsentrasjon.
Kombinasjonen gir god sedasjon, amnesi (husker ikke) og
blotvevsanalgesi. Bruk av lystgass forutsetter at pasienten
aksepterer nesemaske og kan puste gjennom nesen med
apen munn (Fig. 2).

Ved langvarig eksponering for lystgass (eller misbruk) kan
det oppsta neurologiske skader (myeloneuropati) og mega-
loblastisk anemi p& grunn av vitamin B, mangel. Det er ogsa
holdepunkter for at hyppig eller kronisk eksponering kan fore
til aborter, fotale misdannelser og fertilitetsproblemer. Brukes
imidlertid lystgass pa anbefalt mate, er risikoen for alvorlige
bivirkninger sveert liten og det er fa kontraindikasjoner.

Ca. 250 norske tannleger har autorisasjon som tillater
bruk av lystgass. Oppleering i bruk av lystgass inngdr i den
nye studieplanen ved Det odontologiske fakultet i Oslo.

Benzodiazepiner

Benzodiazepiner er i dag den viktigste gruppen av angst-
dempende medikamenter. P4 verdensbasis er 30-50 forskjel-
lige benzodiazepiner i klinisk bruk. Noen markedsfores som
anxiolytika, andre som hypnotika/sedativa og enkelte som
antiepileptika.

Salgstall for legemiddelomsetningen i Norge indikerer at
5 0 av befolkningen hver dag inntar en definert dogndose
av benzodiazepiner eller benzodiazepinlignende stoffer (15).
For tannleger er derfor kunnskaper om og forstdelse av ben-
zodiazepinenes farmakologi av betydning, ikke bare for
deres egen administrasjon av slike farmaka, men ogsa fordi
de ofte konfronteres med pasienter som bruker benzodiaze-
piner av andre grunner.

Kliniske virkninger. Alle benzodiazepinene har stort sett
de samme kliniske effekter, men den relative styrken av
enkelteffektene kan variere:

- Angstdempende. Folelsesmessig avslappende.

- Sevnbefordrende.

- Muskelavslappende.

- Antikonvulsiv effekt (benyttes f. eks. ved Status epilepticus).

- I blant «paradoks» psykostimulerende effekt (barn kan bli

ustyrlige).

- Eufori (folelse av oppstemthet og velbefinnende).

- Amnesi (husker ikke).

- Forvirring (seerlig hos eldre).

- Nedsatt reaksjons- og koordinasjonsevne.

- Seksuelle fantasier (seerlig midazolam i hgy intravenes

dosering).

- Avhengighet og misbruk.

- Abstinenssymptomer ved brd seponering etter langvarig

hey dosering.

Virkningsmekanisme. Benzodiazepiner virker ved & binde
seg til samme reseptorkompleks som GABA (gamma-amino-
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Fig. 3. Konseptuell illustrasjon av hvordan benzodiazepiner vir-
ker ved d forsterke den inhibitoriske effekten av GABA (gamma-
amino-smgrsyre), som er den viktigste hemmende signalover-
foringssubstans i hjernen.

smorsyre), den dominerende inhibitoriske overfaringssub-
stans i hjernen (Fig. 3). GABA virker ved & apne Cl~-kanaler
slik at nervecellene hyperpolariseres. Benzodiazepiner apner
ikke selv kanalene, men binder seg til samme reseptorkom-
pleks og forsterker GABA-effekten ved & oke kanalapningen
slik at mer Cl™-ioner strommer inn i nervecellene.

Hyperpolariseringen medferer at nevronene trenger kraf-
tigere stimuli for & depolarisere. Derved dempes blant annet
aktiviteten i hjerneomrader som har med angst og vakenhet
a gjore. Den inhiberende aktiviteten motvirker ogsa musku-
leere kramper, og den kan gi anterograd amnesi. Evnen til a
oppfatte og koordinere hemmes, slik at f. eks. ferdigheten til
a kjore bil reduseres.

Farmakokinetikk. Benzodiazepinene er fettoppleselige. De
absorberes nesten fullstendig fra mave-tarm-kanalen og pas-
serer lett gjennom blod-hjerne-barrieren. Noen absorberes
raskere enn andre og gir hurtig innsettende effekter. Rask
absorpsjon hevdes & kunne gke risikoen for misbruk, ved at
det da lettere fremkalles en folelse av velbehag («kick»-effekt).

De fleste benzodiazepiner metaboliseres av cytokrom P-
(CYP)-450 enzymer ved passasjen gjennom tarmvegg og
lever. Interaksjon med stoffer som hemmer eller induserer
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Tabell 2. Dosering av «Dormicum®-mikstur» per os. Skjemaet er
utarbeidet av anestesioverlege John H. Johansson, Ullevdl sykehus

Barnets Midazolam Dormicum-
vekt (kg) (mg) mikstur (ml)
10 5,0 2,50
11 5,15 2,75
12 6,0 3,00
13 6,5 3,25
14 7,0 3,50
15 7,5 3,75
16 8,0 4,00
17 8,5 4,25
18 9,0 4 50
19 9,5 4,75
20 10,0 5,00
21 10,5 505
22 11,0 5,50
23 11,5 5,75
24 12,0 6,00
25 12,5 6,25

Denne dosering gis ogsa 6,25

til barn over 25 kg

okt aktivitet av CYP-enzymer kan forsterke/forlenge eller
redusere effektene av benzodiazepiner.

En studie av interaksjonen mellom erytromycin (antibioti-
kum) og midazolam (et aktuelt benzodiazepin mot tannbe-
handlingsangst), gir et eksempel pa at medikamentelle inter-
aksjoner kan gi stor endring av mengden som passerer over
i blodbanen og derved styrken av den tilsiktede effekt (16). I
denne placebokontrollerte studien med forsekpersoner som
ble forbehandlet med erytromycin (hemmer av enzymet
CYP,A,), oket erytromycin den maksimale plasmakonsentra-
sjonen av midazolam 4-5 ganger, mens arealet av midazo-
lam under absorpsjonskurven ble hele 10 ganger storre.
Dette resulterte i s& dyp sevn at det i de forste timene var
sveert vanskelig a fa vekket forsgkpersonene. De fikk ogsa
kraftig og langvarig amnesi.

De fleste benzodiazepiner bindes sterkt til plasmaproteiner
og akkumuleres i fett. De utskilles i urinen som glukuronider
eller oksiderte metabolitter.

Diazepam

Diazepam (Valium®, Vival®, Stesolid®), som ble introdusert i
1963, er prototypen pa benzodiazepiner. I mange ar var dia-
zepam det mest benyttede benzodiazepin innen sa vel gene-
rell medisin som odontologi.

Diazepam absorberes raskt etter peroral administrasjon,
og ndr maksimal plasmakonsentrasjon etter omtrent én time
hos voksne og etter 15-30 minutter hos barn. Halverings-
tiden er lang (store individuelle variasjoner: 20-100 timer),
og det dannes aktive metabolitter med enda lengre halve-
ringstid. Ved enkeltdosering avtar imidlertid de enskede
effekter vanligvis allerede etter 2-3 timer, selv om den
psykomotoriske hemning vedvarer.

Som vist av Anna-Lena Hallonsten krever effektiv kon-
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troll av situasjonsangst, som ved tannbehandling, relativt
hgy dosering (17):
- 0,5-0,8 mg diazepam/kg kroppsvekt til barn under 8 ar
(dvs. 10-16 mg/20 kg).

- 0,2-0,5 mg diazepam/kg kroppsvekt til barn over 8 ar

og voksne (dvs. 14-35 mg/70 kg).

Disse doseringer er betydelig hgyere enn hva de fleste norske
tannleger har benyttet. For lav dosering med utilfredsstillende
effekt, kan ha medfort skepsis til medikamentell sedasjon.

Fra tidlig i 1980-arene anbefaler stadig flere mer kortva-
rig virkende benzodiazepiner som fordelaktige for kontroll
av tannbehandlingsangst.

Midazolam

Midazolam (Dormicum®, Versed®) markedsfores kun som
injeksjonspreparat i de fleste land. I fraveer av markedsforte
preparater for peroral administrasjon, er apotekfremstilte
miksturer av injeksjonspreparatet blitt tatt i bruk.
Midazolam mikstur gir minst like rask effekt som peroral
diazepam og virkningsvarigheten er kortere.

Pa Ulleval sykehus i Oslo har anestesileger fra 1993 gitt
apotekfremstilt «Dormicum mikstur (2 mg midazolam/ml)
som sedativum til flere tusen barn for operasjoner, uten a ha
hatt noen spesielle komplikasjoner (overlege John H.
Johansson, personlig meddelelse).

I de senere ar er samme mikstur ogsa blitt gitt, med god
erfaring til behandlingsuvillige barn ved de odontologiske
fakultetene i Oslo og Bergen. Miksturen appliseres bak i bar-
nets munn med en 5-ml sproyte (uten kanyle) i en dosering
pa 0,5 mg midazolam/kg kroppsvekt, med 12,5 mg som
maksimaldose (Tabell 2). Ved den angitte dosering kan
barna bli ganske kraftig pavirket, sevnige og ustg.

Midazolam er ogsa et attraktivt alternativ for peroral pre-
operativ sedasjon av voksne (10), men det en beklagelig
mangel pa systematiske kliniske studier av hvilken peroral
dosering som gir optimal effekt og sikkerhet hos voksne.

Fra Sverige er det nylig rapportert om peroral sedasjon
med midazolam til engstelige pasienter for kjevekirurgi,
hovedsakelig mer omfattende implantatoperasjoner og fjer-
nelse av visdomstenner i underkjeven (18). Beregnet indivi-
duelt etter alder og vekt fikk 228 pasienter i alderen 9 til 85
ar (median 47 ar) folgende dosering:

- barn 0,4 mg/kg (maksimalt 10,0 mg)

- 18-55 ar 0,2 mg/kg (maksimalt 18,0 mg)

- 56-70 ar 0,1 mg/kg (maksimalt 9,0 mg)

- 71-80 ar 0,05 mg/kg (maksimalt 4,5 mg).

Det er diskutabelt om dette doseringsskjema er optimalt.
Ca. 10 % av pasientene ble gitt en kompletterende dose.
Pasientene fikk i gjennomsnitt 13,6 mg midazolam (2-40 mg).
Den sederende effekten beskrives som gjennomgéende god, og
samtlige operasjoner ble gjennomfert uten komplikasjoner.

Versed (midazolam HCI) sirup. Dette preparatet er god-
kjent i USA for peroral sedering av barn pa sykehus eller pa
lege-/tannlegekontor med adekvat utstyr og kompetanse. I
folge pakningsvedlegget varierer doseringen fra 0,25 til 1,0
mg midazolam/kg kroppsvekt (avhengig av alder og tilsiktet
sedasjonsnivd), med 20 mg totalt som maksimal dose. Hoy
dosering oker risikoen for og styrken av bivirkninger som
respirasjonsdepresjon, problemer med balanse og med a
holde hodet oppreist.
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For de fleste barnepasienter gir
0,5 mg/kg optimal balanse mellom
angstdempende effektivitet og bi-
virkningsrisiko (19). Vi tilrader at
tannleger benytter en dosering pa
0,3 - 0,5 mg midazolam/kg og ikke
overskrider en totaldose pd 12,5 mg
midazolam til barn (Tabell 2), og
vanligvis heller ikke overskrider en
totaldose pa 12,5 mg midazolam til
voksne. Dersom midazolam eventu-
elt gis til eldre og gamle bor total-
dosen vanligvis veere betydelig lavere.

Versed sirup kan rekvireres ved
spknad til Statens Legemiddelverk
om utlevering pd godkjenningsfritak
(Fig. 4). Av flere grunner anbefaler
vi dette preparatet fremfor det
apotekfremstilte. Det har sikker og
god farmasgytisk formulering, bedre
smak (kirsebeer), er ikke dyrere (pris
ca. kr 690) og det er utprevet i kon-
trollerte kliniske undersokelser (20).

Midazolam  rektalt. Ved vare
odontologiske fakulteter er rektal
midazolam blitt benyttet i snart 20
ar til vaken sedering av behand-
lingsuvillige barn og visse grupper
funksjonshemmede. Det er gode er-
faringer med et doseringsskjema
utarbeidet av tannlege Kari Storhaug,
der Dormicum (5 mg midazolam/ml)
gis i en dosering pa 0,3 mg midazo-
lam/kg kroppsvekt, med 11,5 mg
midazolam som maksimal dose.

Denne dosering ble benyttet i en
norsk undersokelse med 24 barn i
alderen 2 til 7 ar. Alle barna var
henvist for behandling under gene-
rell anestesi, etter at minst to tann-
leger forgjeves hadde forsekt &
behandle dem med vanlig tilvenning
(21). Etter rektal sedasjon med
midazolam ble gjennomferbarheten
av tannbehandlingen klassifisert som
utmerket for 11 av barna, god for 5,
mulig for 3 og vanskelig for 5. For to
av barna, klassifisert som vanskelige
og som trengte mye tannbehandling,
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Fig. 4. Eksempel pd soknad til Statens legemiddelverk om utlevering av Versed® sirup pd god-
kjenningsfritak. Skiemaet fds pd apotek eller kan finnes pa Internett (http://www.legemiddelver-

ket.no/dok/ma/godkjenningsfritak.pdf).

ble det funnet hensiktsmessig & gi den resterende behandling
under generell anestesi.

Selv. om denne studien viser bemerkelsesverdig gode
resultater med rektal sedasjon, anser vi at peroral adminis-
trasjon av Versed midazolamsirup som mer hensiktsmessig
og betryggende for de fleste.

Triazolam

Triazolam (Halcion®) er, som midazolam, et benzodiazepin
med rask og relativt kortvarig effekt. Hovedindikasjonen er
sovnvansker. I de senere &r har triazolam ogsé fatt betydelig
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oppmerksomhet som et middel mot tannbehandlingsangst,
ikke minst i USA. Triazolam er der beskrevet som «a near
ideal anti-anxiety medication for dental patients» (22). En
sammenlignende studie av placebo og tre behand-
lingsalternativ ved tannbehandlingsangst, konkluderte med
at en tablett med 0,25 mg triazolam ga like god angstredu-
serende effekt som ca. 20 mg diazepam intravenest, mens
40 % lystgass ikke syntes a redusere pasientenes angst (23).
I en apen krysset studie med 12 norske ungdommer med
sterk tannbehandlingsangst (Corahs-score: gjennomsnitt
16,0), lot 8 av de 12 pasientene seg behandle etter premedi-
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Fakta 1. Sammenligning av fordeler og ulemper ved lystgass
Lystgass

Effekt inntrer Raskt (2-3 min.)

Bra mulighet til & justere effekten Ja

Restitusjon Rask

Restriksjoner etter behandling Ingen spesielle etter 30 min.

Aksept av pasientene Vanligvis god

Arbeidsforhold for tannlegen Apparatur kan veere i veien

Pkonomi Dyrt
Krever spesiell autorisasjon Ja
Arbeidsmiljeproblem Ja

kasjon med triazolam, mens sedasjon med lystgass mulig-
gjorde behandling av 11 (24). Til tross for at disse ungdom-
mene foretrakk lystgass, anser vi likevel triazolam som et
aktuelt middel for peroral premedikasjon, og kanskje spesielt
for ungdom.

Magne Raadal og medarbeidere ga i en placebo-kontrollert
undersokelse, som et supplement til tilvenning, ca. 0,03 mg
triazolam/kg kroppsvekt (0,125 mg tabletter opplest i leske-
drikk) til 54 behandlingsvanskelige barn i alderen 3 til 5 ar
(25). Selv om de ikke fant noen statistisk forskjell med hen-
syn til vegring og verbal protest, konkluderer de med at
medikamentell sedasjon gjorde barna mer mottagelige for
psykologisk tilvenning.

Som standarddosering av triazolam anbefales for voksne
0,25 mg og for eldre/gamle 0,125 mg ca. 30-45 minutter for
tannbehandling (22). Det oppnés raskere og bedre absorp-
sjon dersom tablettene tygges og plasseres sublingualt. En
psykometrisk sammenlignende studie konkluderte med at
0,25 mg triazolam gir tilsvarende effekter som en peroral
enkeltdose av 5-8 mg midazolam (26). Dette indikerer at det
i de fleste publiserte studier er gitt relativt lav peroral dose-
ring av triazolam, sammenlignet med vanlig peroral dosering
av midazolam.

Halcion tabletter ma, pa tilsvarende méate som Versed
sirup (Fig. 3), rekvireres ved spknad til Statens Legemiddel-
verk om utlevering pa godkjenningsfritak. Preparatnavn:
Halcion. Legemiddelform: Tabletter. Produsent: Pharmacia &
Upjohn. Virksomt innholdsstoff: Triazolam 0,125 mg.
Mengde: f. eks. 100 stk.

Flunitrazepam

Flunitrazepam (Flunipam®, Rohypnol®) ble som triazolam
introdusert som sovemiddel, men kan ogsa brukes til
angstkontroll. Flunitrazepam har kortere virkningsvarig-

Tabell 3. Global preferanse (intervall-skala) for tannbehandlingen og resten av behandlingsdagen
angitt etter 2. behandling i en krysset studie med 24 pasienter premedisinert med flunitrazepam og

placebo (27)

Flunitrazepam Ingen Placebo
Mye bedre  Bedre forskjell Bedre
Selve tann-
behandlingen 16 2 3 1
Resten av dagen 9 6 4 5

Mye bedre

-sedasjon og peroral sedasjon med benzodiazepiner

Oral sedasjon
Langsomt (20-60 min.)
Nei
Hang-over
Ikke kjore bil eller ta viktige avgjorelser
God
Gode
Rimelig

Nei

Nei

het enn diazepam, men virker lengre enn triazolam og
midazolam.

I en norsk studie av flunitrazepam mot tannbehandlings-
angst, deltok 24 voksne pasienter med ekstrem tannbehand-
lingsangst (Corah-score: gjennomsnitt 16,5; alder 18-60 ar).
Pasientene fikk «identisk» tannbehandling utfert ved to
pafolgende seanser. Ved ett oppmete fikk de 1,0 mg fluni-
trazepam 30 minutter for tannbehandlingen, og ved det
alternative oppmetet placebotabletter. Studien var dobbel
blind og randomisert (27).

Etter andre behandling fylte pasientene ut skjemaer der de
anga global prefereranse for bade selve tannbehandlings-
seansen og for resten av behandlingsdagen (Tabell 3). Nar to
behandlinger sammenlignes, er pasientenes globale prefe-
ranse score essensielt, fordi dette totalsammenligner sa vel
onskede som ugnskede effekter. Disse registreringene gikk
klart i faver av flunitrazepam, ikke bare for selve tannbe-
handlingen, men noe overraskende ogsd for resten av
dagen.

Etter andre behandling gjorde bade pasientene og tannlegen
et VAS (visuell analog skala)-estimat for en global sammen-
ligning av de to alternativene (Fig. 5). Pasientenes og tann-
legens (Per R. Rust) estimater stemte bra overens for de
fleste, men for noen pasienter med god selvkontroll, obser-
verte tannlegen liten eller ingen forskjell.

Pasient E er en 27-arig kvinne med utmerket selvkontroll,
som kan forklare hvorfor tannlegen ikke observerte noen
forskjell. Da studien var avsluttet uttrykte hun et sterkt
onske om a fi det aktive medikamentet for sin neste tann-
behandling. Som enkelte av de andre hadde hun veert tann-
legens pasient i arevis, uten at han hadde veert oppmerksom
pa hennes angst for tannbehandling. Etterlysningen pa ven-
teveerelset etter pasienter til denne studien, ga dem mulighet
til & presentere sitt problem.

De tre pasientene som ikke
foretrakk flunitrazepam (Tabell
3, Fig. 5), var alle neermest
uaffisert av medikamentet.
De ville antagelig ha respon-
dert bedre pa en hoyere dose.

Det var mange velegnede
pasienter som gnsket 4 fa et

Flunitrazepam

versus placebo

) p < 0,001 virksomt legemiddel mot
’ angst, men som ikke ville
0 p = 0,003 delta i den placebo-kontrol-

lerte studien (27), da de fikk
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pulsfrekvens signifikant.

- Bivirkningene ble vurdert
som sma av bade pasien-
tene og tannlegen. Det
eneste mange pasienter
anga som negativt var a
méitte avstd fra & kjore
bil.

Bivirkninger/forsiktighets-
regler:

- Pasienten blir sgvnig.

- Hoy dose kan gi amnesi
og usto gange.

- Selv om pasientene fgler
seg klare, kan handlings-
evnen likevel veere hem-
met av medikamentet.

- Pasientene ber ikke ta
viktige avgjorelser, og de

Fig. 5. Global preferanse for tannbehandling angitt etter 2. tannbehandling i en krysset studie med 24
pasienter som ble premedisinert en gang med 1,0 mq flunitrazepam (Flunipam®) og en gang med pla-
cebo tabletter. Abscisse: preferanseangivelse pa en 100 mm visuell analog skala. Ordinat: rangering

etter pasient preferanse for flunitrazepam (27).

vite at de skulle fa et ikke-virksomt medikament ved den
ene seansen. Tannlege Per R. Rust har felgende erfaringer
etter premedisinering med flunitrazepam av disse og andre
pasienter med tannbehandlingsangst (i alt ca. 400 tannbe-
handlingsseanser):
- Flunitrazepam virker avslappende og demper angst og
konsentrasjon om det som foregar. Hoye doser motvirker
brekningstendens og
folelse av kvelning.
Fannlagens pavi —For de fleste
,lﬂtllill:'liwull:::i;:":'-l:|:1 paSiente.ne gir 1
mg flunitrazepam
god effekt, men
noen trenger 1,5
mg.
d - For enkelte pasi-
TUNIPAN enter har det viert
Encesctatd, L mg no: n@d\{endlg a4 8l
: opptil 3,5 mg for
a oppna adekvat
effekt. Disse pasi-

Tl bz | prakesis

entene tolererte
faktisk slik hey
dosering uten

eksessiv  sgvnig-
het. Vanlig dose-
ring av flunitra-
1 zepam som sove-
i middel er 0,5-1,0
{=termpel mg.
Fig. 6. Eksempel pd resept for rek- - Flunitrazepam pa-
visisjon av Flunipam® tabletter. virket ikke pasi-
entens arterielle
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ma ikke kjore bil eller

betjene «farlige» maski-

ner resten av behand-
lingsdagen.

- Pasienten bor folges hjem
av en ansvarlig voksen
person.

Flunitrazepam mot tannbehandlingsangst hos barn. Det er
kun publisert en studie der flunitrazepam er testet mot tann-
behandlingsangst hos barn (28). I et elegant forsekopplegg
ble 0,5 mg flunitrazepam, 5 mg diazepam og placebo gitt
som premedikasjon i velsmakende opplesning til 60 barn
(4-8 ar), som provet alle de tre alternativ. Mens 0,5 mg flu-
nitrazepam ga tilfredsstillende sedasjon, ga 5 mg diazepam
ikke bedre effekt enn placebo.

Dosering og rekvisisjon av flunitrazepam. Som standard-
dosering av flunitrazepam anbefales for voksne 1,0 mg og
for eldre/gamle 0,5 mg ca. 30-45 minutter for tannbehand-
ling. Det oppnas noe raskere og bedre absorpsjon nar
tablettene tygges og legges sublingualt.

For barn anbefales som standarddosering 0,5 mg (noen vil
trenge hoyere dosering) ca. 20-30 minutter for tannbehand-
ling. Det kan veere nedvendig & knuse tabletten og gi den i
en velsmakende opplesning, f. eks. i solbersaft. Preparatet
ber rekvireres til bruk i praksis (Fig. 6).

Oksazepam
Oksazepam (Alopam®, Serepax®, Sobril®) danner ikke aktive
metabolitter og er anbefalt som et velegnet benzodiazepin til
eldre. Det er imidlertid ikke, verken for oksazepam eller
noen andre aktuelle alternativ, publisert en eneste kontrol-
lert klinisk studie som spesielt tar for seg sedasjon av eldre
med tannbehandlingsangst.

Tentativ dosering: Voksne 15-30 mg, eldre/gamle 10-15 mg.
Tablettene ber tas minst en time for tannbehandling.

Sedativa/anxiolytika som ikke er benzodiazepiner
Benzodiazepiner er i dag den dominerende gruppe av angst-
dempende medikamenter, men det finnes ogsd en rekke
andre mer eller mindre aktuelle medikamentgrupper:
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- 5-HT, ,-reseptor agonister som virker pd en bestemt
type reseptorer i hjernen, f. eks. buspiron (Buspar®), gir
sa langsomt innsettende effekt (i lopet av 2-3 uker) at
de ikke er aktuelle mot tannbehandlingsangst.

- Barbiturater var tidligere de mest brukte sedativa og
hypnotika, men brukes né stort sett bare til intravengs
anestesi og ved epilepsi.

- Beta-adrenoceptor antagonister, f. eks. propranolol
(Inderal®), demper somatiske angstsymptomer som hjer-
tebank og tremor. De kan derved fjerne den angstfor-
sterkende virkning av adrenerg stimulering,.

- Alfa,-adrenoceptor agonister som klonidin (Catapresan®)
er benyttet til sedasjon og angstreduksjon. Klonidin gir
ogséd andre gnskede effekter, s& som analgesi og hemo-
dynamisk stabilisering. Klonidin er, i flere sammenlig-
nende studier med benzodiazepiner, funnet fordelaktig
som premedikasjonsmiddel ved kirurgi. For referanser
og mer informasjon om dette, henvises til en nylig
publisert studie (29). I denne studien med plastisk
ansiktskirurgi foretatt under lokalanestesi, sammenlig-
nes effektene av peroral premedikasjon med klonidin,
midazolam og morfin.

Vi har kun funnet en studie med premedikasjon av
klonidin ved tannbehandling (30). Den angir at klonidin
gir onskede effekter som sedasjon og smertereduksjon.
Videre kraftig redusert spyttsekresjonen sammenlignet
med placebo, hvilket kan veere en fordel ved tannbe-
handling. P4 det ndveerende tidspunkt er det imidlertid
ikke skikkelig avklaret hvor velegnet og trygge klonidin
og beslektede farmaka er som premedikasjon for odon-
tologisk bruk.

- Antihistaminer, f. eks. prometazin (Phenergan®), er seer-
lig blitt brukt i pedodontien, men gir stor individuell
variasjon i effekt. De byr vanligvis ikke p& fordeler
sammenlignet med benzodiazepiner. Voksen dose av
prometazin: 25-50 mg en time for tannbehandling.
Barn: 12,5-25 mg (10).

- Alkohol, vanligvis forskrevet av pasienten selv, er ikke
uvanlig som angstfordriver for tannbehandling. Alkohol
kan dempe mild angst, men det ma da tas hensyn til
forsiktighetsregler og kontraindikasjoner (10, 31).

Medikamenter som propranolol, klonidin og prometazin

kan veere alternativ til benzodiazepiner i situasjoner med
misbruksproblematikk og tannbehandlingsangst. Den kli-
niske dokumentasjon for slik bruk av disse stoffene er
imidlertid mangelfull.

Medikamentell angstkontroll - forutsetninger og forsik-
tighetsregler
Hva som er forsvarlig bruk av premedikasjonsmidler
avhenger av tannlegens faglige kvalifikasjoner, tilgjengelige
ressurser og «stotteapparat» i en krisesituasjon. En tannlege pa
en storre klinikk med flere kollegaer og annet hjelpepersonell,
og som har hjelpemidler som pulsoksymeter og oksygen for
overtrykksventilasjon, vil veere langt bedre rustet til & mestre
en situasjon der pasienten er i ferd med & utvikle hypoksi,
sammenlignet med en kollega i et lite isolert miljo uten disse
hjelpemidler og stotteapparat som raskt kan aktiveres.

Det ma forutsettes at tannleger som premedisinerer har
kjennskap til komplikasjonsrisiko og bivirkninger av de
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Fig. 7. Angst og smerte virker gjensidig forsterkende. Ignorering
av angst og smerte oker risikoen for stressrelaterte medisinske
komplikasjoner.

aktuelle medikamenter, samt til hvordan komplikasjoner kan
forebygges og behandles.

Ved korttidsbruk er benzodiazepiner vanligvis trygge og
effektive hjelpemidler. De gir sjelden alvorlige bivirkninger
og har lav akutt toksisitet. Deres viktigste ulemper er «<hang-
over» og risikoen for vanedannelse. Effektiv kontroll av
akutt situasjonsangst, som ved tannbehandling, krever imid-
lertid relativt hey dosering av benzodiazepiner. Gis de i
opplest form er det storre risiko for at rask absorpsjon kan
gi kraftige utilsiktede effekter. Risikogkningen er storst nar
benzodiazepiner gis som nesedraper eller administreres rek-
talt.

Benzodiazepiner bor rekvireres til bruk i praksis, og den
aktuelle dosering gis til pasienten for hver behandling. For
pasienter med sgvnproblem kan det veere aktuelt & ogséd gi
en dose kvelden for som sovemiddel. Det kan veere hensikts-
messig med en prove for a erfare hvordan en «standards-
dose» virker pd den aktuelle pasient, og s& eventuelt justere
til hoyere eller lavere dosering.

Det er viktig at det utvises forsiktighet (seerlig for sma
barn) ved koadministrasjon av medikamenter med depressiv
effekt pa sentralnervesystemet, f. eks. ved oral sedasjon med
et benzodiazepin, overflateanestesi med benzokain og injek-
sjon av et lokalanestetikum.

Etter premedikasjon ber pasienten ha jevnlig tilsyn til
tannbehandlingen starter. I hvert fall ved bruk av flytende
preparater, ber pulsoksimeter benyttes til 4 overvake
pasientens respirasjons- og hjertefunksjon under behand-
lingen. En i behandlingsteamet ber helst ha kontinuerlig
visuell observasjon av pasienten som hovedoppgave. Rutiner
som bruk av oksygen for overtrykksventilasjon bgr veere
innarbeidet.

Det anbefales & gi bade skriftlig og muntlig informasjon
om forsiktighets- og forholdsregler. Premedisinerte voksne
mé informeres om forsiktighetsregler som ikke & kjore bil
etc. Det er ogsa viktig a informere om at barn ma holdes
under oppsyn noen timer etterp, slik at de ikke skader seg
ved for eksempel & falle.
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Fig. 8. Skjematisk fremstilling av hvordan psykiske stimuli kan
pavirke sykdom og helbredelse. Ordinat: positive/negative for-
ventninger. Abscisse: respons med full helbredelse eller dod som
ytterpunkter. Modifisert etter (33).

I utredningen av pasienter for premedikasjon inngar
medikamentanamnese inklusiv vurdering av mulige interak-
sjoner. Behandles pasienten med medikamenter som hem-
mer cytokrom P450-enzymet CYP A, (f. eks. erytromycin
eller ketokonazol), er det seerlig ved bruk av midazolam eller
triazolam ekt risiko for kraftig forsterket og forlenget effekt.
En oppdatert norsk database over legemiddelinteraksjoner er
tilgjengelig pa Internett (http://www.druid.uio.no).

Flumazenil (Anexate®) er en spesifikk antagonist for benzo-
diazepinreseptorer som kan reversere ugnsket sterke effekter
av benzodiazepiner. Den virker i lgpet av 1-2 minutter. Det er
et kostbart preparat med relativt kort holdbarhetstid, som det
kun unntaksvis er nedvendig for tannleger & anskaffe.

Blant annet som gardering mot beskyldninger om seksu-
elle overgrep, ber en pasient aldri sederes uten at det er en
tredje person til stede.

Relasjonen angst - smerte
Angst og smerte virker gjensidig forsterkende. Forventning
om ubehag og smerte skaper angst, mens angst senker
smerteterskelen. Derved dannes en ond sirkel (Fig. 7). Som
nylig redegjort for i NTFs Tidende kan vi ved a pavirke psy-
kologiske faktorer i forbindelse med tannbehandling, aktivi-
sere nedadstigende smerteinhiberende impulser, og derved
modifisere det nociseptive signalet og pasientens opplevelse
av smerte (32). Inadekvat angst- og smertekontroll gker risi-
koen for stressrelaterte medisinske krisesituasjoner (10).
Dette gjelder ikke minst for den stigende andel av eldre med
okt sykelighet.

For a fa adekvat angstkontroll kreves det samtidig god
smertekontroll. Ved tannbehandling er lokalanestesi selve
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Fakta 2. Forutsetninger for forsvarlig bruk av benzo-
diazepiner ved tannbehandling

Selv om sedasjon innebzerer en viss risiko for komplika-
sjoner og bivirkninger, vil vanligvis risikoen mer enn
utbalanseres av de gunstige effekter som oppnas. Ved &
dempe angst og stress kan adekvat sedasjon forebygge
utvikling av medisinske krisesituasjoner.

Likevel oppstar et dilemma, fordi tannbehandling-
sangst ikke er en formelt godkjent indikasjon for de fleste
aktuelle preparater. Mens sedasjon og angstkontroll pa
den ene side kan vzere til stor hjelp for pasienten, patar
tannlegen seg et seerlig ansvar nar legemidler brukes pa
ikke godkjente indikasjoner og det oppstar komplikasjo-
ner. Det er da spesielt viktig & kunne dokumentere faglige
kvalifikasjoner og akseptabelt opplegg for a forebygge og
behandle krisesituasjoner.

Som seerlig viktig for tannleger som sederer pasienter
papekes folgende (34):

- Oppdaterte og adekvate kunnskaper om de aktuelle
medikamenters farmakologi og hvordan potensielle
uonskede effekter kan forebygges.

- Metoder/utstyr for overvakning av pasientens vitale
funksjoner.

- Metoder/utstyr for «basic life support». Spesielt viktig
er godt inngvede metoder og rutiner for situasjoner
med stans i respirasjon/hjertefunksjon.

- Regelmessige kurs for & mestre akutte livstruende
situasjoner ber veere obligatorisk - ikke bare for
tannleger som sederer - men for alle tannleger og
hele tannhelseteamet (34).

ryggraden i var smertekontroll Samtidig som lokalanestesi
er vart mest effektive middel mot smerte, er angst for smerte
ved injeksjonen et stort problem for mange pasienter.
Injeksjon av lokalanestesi kan gjores mindre smertefull ved
overflateanestesi.

Premier® Topicale gel for overflateanestesi

Det er gode erfaringer med dette preparatet som er blitt
brukt rutinemessig i flere ar av studenter og tannleger ved
de odontologiske fakultetene i Oslo og Bergen. Mot slimhin-
nen pa injeksjonsstedet holdes en liten mengde gel pa en
pellet eller en «Quick-stick» en stund for injeksjonen. Slik
gel kan ogsd vere et bra hjelpemiddel for voksne pasienter,
ved f. eks. «sproyteskrekkn».

For & unngéa toksiske reaksjoner er det viktig, spesielt for
sma barn, at det ikke brukes for mye av gelen som innehol-
der 18 % benzokain. Benzokain kan gi allergiske reaksjoner,
men dette er ikke vanlig,.

Preparatet ma, pa tilsvarende mate som Versed-sirup (Fig.
4), rekvireres til bruk i praksis ved spknad til Statens
Legemiddelverk om utlevering pa godkjenningsfritak.
Preparatnavn: Premier Topicale. Legemiddelform: Gel.
Produsent: Stone Pharmaceuticals. Mengde: 3 x 43 g. Virk-
somt innholdsstoff: Benzokain 180 mg/g. En pakning med 3
smaksvarianter koster ca. kr 270.
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Betydningen av tro og forventninger

Gjennom menneskehetens historie har tro og tillit (religion)
vaert essensielle for beskyttelse mot og behandling av onder
som sykdom og lidelse. Introduksjonen av kontrollerte kli-
niske undersegkelser av legemidler i 1950-drene fokuserte
oppmerksomheten pa de gunstige placeboeffektene. Mot-
polen til placebo er nocebo, som betegner en negativ for-
ventning som fremkaller skadelige effekter.

Ikke bare pasientens, men ogsa behandlerens tro og for-
ventninger, kan fremkalle sd vel gunstige (placebo) som
uonskede (nocebo) effekter. Mistro og angst er eksempler pa
stimuli som aktiverer nocebo effekter. Det hevdes at som det
mest ekstreme skal nocebo stimuli kunne fremkalle ded. Det
motsatte vil veere den mirakulese helbredelse (Fig. 8).

Nar det er holdepunkter for at tro og forventninger pa sitt
mest ekstreme kan veere si kraftigvirkende (33), er det viktig
a veere oppmerksom pé at hele det spektrum av sykelighet
og problemer vi moter i den daglige kliniske praksis vil
pavirkes av bade pasientenes og vare egne forventninger.

Pasienter som i utgangspunktet er skeptiske til medisiner
ber derfor vanligvis ikke overtales til premedisinering. Slike
pasienter blir ofte bedre hjulpet med psykologiske metoder.
Det er ogsd grunn til & anta at tannleger som i utgangs-
punktet er positive til medikamentell sedering, oppnér
vesentlig bedre resultater med denne enn skeptiske kolle-
gaer. Tilsvarende gjelder nok ogsa for pasientenes og tann-
legenes innstilling til psykologiske og atferdsmodifiserende
teknikker for angstkontroll.

English summary
Lokken P, Kvakestad KG.

Drug control of dental anxiety
Nor Tannlegeforen Tid 2002; 112: 160-70.

Anxiety is an emotion dominated by the perception or anti-
cipation of danger to physical and/or psychic integrity,
well-being and self-esteem. About 80 % of the population
report dental anxiety, 5 % extreme anxiety. Many dentists
deny or seem to be unaware that some of their patients suf-
fer from dental anxiety. It is important that these patients
are identified and offered adequate anxiety and pain con-
trol. Since pain and anxiety are related circularly, adequate
use of local anaesthesia and other forms of pain control are
a prerequisite for successful anxiety control. A wide spec-
trum of psychological and pharmacological methods is avai-
lable as aids in the management of patient anxiety.
Compassionate care and behavioural techniques will work
for most patients, but many patients will benefit from or
need pharmacological adjuncts. Conscious sedation may
reinforce the effect of behavioural therapy in a way that
allows dental treatment to be performed with minimal phy-
siological and psychological stress. After briefly commen-
ting on the effects and use of inhalation sedation with
nitrous oxide, the article deals in more detail with the selec-
tion, effects and proper use of benzodiazepines for control
of dental anxiety. Finally, the paper emphasizes to the
importance of the expectations of both the patient and the
dentist in the therapy offered, which may strongly influence
the outcome and can produce beneficial (placebo) as well as
harmful (nocebo) effects.
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