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Probiotika er kosttilsetninger som inneholder bakterier med evne
til & styrke gunstige mikroorganismer og hemme patogener.
Mest anvendte probiotika er fermenterte melkeprodukter, mest
kjente probiotiske bakterier er laktobaciller, og hyppigste bruks-
omrdde er magetarmproblematikk. Mange forskere hevder at
regelmessig tilforsel av probiotika ogsd kan ha en hemmende
effekt pa kariesutvikling og periodontal patologi ved at tilfgrte
bakterier konkurrerer med patogener bdde med hensyn til adhe-
sjon, naeringsstoffer og vekstfaktorer. Det hevdes ogsa at slik
mikrobiell pavirkning kan gke vertens immunrespons og minke
patogenstimulert inflammasjon. Dyreeksperimentelle og klinisk
eksperimentelle data synes & bekrefte slike effekter, men de kli-
niske undersgkelsene er av kort varighet med begrenset deltaker-
antall og viser ofte beskjedne forskjeller mellom probiotikagrup-
per og kontrollgrupper. Forskningsrapporter og oversikter fra de
senere arene tyder imidlertid pa at interessen for denne pro-
blemstillingen er stor, selv om det er vanskelig av etiske og prak-
tiske grunner & fi gjennomfert mer omfattende kliniske under-
sokelser. Dentale probiotika kan muligens veere et supplement til
vel etablerte profylaktiske tiltak, men forelgpig er det ikke
grunnlag for & anbefale dette overfor tannpasienter.

en bakterielle normalfloraen er en integrert del av
D menneskekroppen som utgjer 10 ganger sa mange
celler som vare egne. Floraen varierer fra sted til sted

og med den individuelle helsestatus. Gode kommunikasjons-
systemer via signalstoffer og gentransport kan overfore egen-

skaper som gkning i virulens og antibiotikaresistens, men
slike egenskaper kan ogsd verer gunstig for verten, for
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eksempel ved hemning av toksinproduksjon og produksjon av
visse neeringsstoffer og vitaminer (1). Bakteriefloraen utgjor
derfor et fleksibelt system der status pa bestemte steder kan
forandres fra frisk til syk eller omvendt. Bade oket og minsket
variasjon i floraen kan veere sykdomstegn, avhengig av hvil-
ken lokalisasjon det er tale om. Hoy mikrobiell variasjon
i tarmkanalen er sdledes gunstig, mens redusert variasjon
assosieres med sykdommer som akutt diaré, Crohns sykdom
og ulcergs kolitt (2). Observasjoner av denne art har fort til
teorien om at tilfersel av bestemte levende mikroorganismer
kan ha en positiv preventiv og terapeutisk effekt. Slike bak-
terier har fatt betegnelsen probiotika (3). Den opprinnelige
iakttakelsen, som ble fremsatt av Eli Metchnikoff for over 100
ar siden, var at melkesyrebakterier i surmelk kunne hindre
proteolytiske bakterier i tarmen i & produsere toksiske pro-
dukter som fenoler og ammoniakk (4). Metchnikoff hevdet
blant annet at helsen kunne bli styrket og livslengden oket
ved & manipulere mikrobiomet i tarmen i retning av slike
mikrober.

Verdens helseorganisasjon definerer probiotika som «live
microorganisms which when administered in adequate
amounts confer health benefits on the host» (5). Probiotika méa
veare levende og veldefinerte bakteriestammer og ma vaere
testet for fraveer av patogene egenskaper som beta-hemolyse,
toksinproduksjon, antibiotikaresistens etc. Mesteparten av de
aktuelle mikrobene tilhgrer Lactobacillus spp., Bifidobacte-
rium spp., Propionebacterium spp. eller Streptococcus spp. (6).
Ost, yoghurt og fermenterte melkeprodukter er de vanligste

Hovedbudskap

Probiotika inneholder godartede bakteriestammer som kan
regulere tarmfloraen og bidra positivt mot visse tarmsyk-
dommer

Regelmessig tilfgrsel av probiotiske produkter kan ogsd ha
en gunstig effekt pd den orale mikrofloraen

Effekten er imidlertid for beskjeden og for usikker til
a kunne anbefales profesjonelt
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vehiklene, men det finnes ogsd enkelte kosttilskudd som mar-
kedsfores som probiotika. Norske produkter er basert pd Lactoba-
cillus acidophilus La-5 (A), Bifidobacterium Bb-12(B) og Lacto-
bacillus rhamnosus GG (LGG).

Prebiotika er betegnelsen pé karbohydrater som passerer tynn-
tarmen ufordeyd men som stimulerer veksten av probiotiske bak-
terier i tykktarmen. Eksempler er kostfibre av flere typer, eksem-
pelvis frukto-oligosakkarider og inulin, som kan finnes i visse
rotvekster, lgk, asparges og en rekke andre matvarer. Prebiotika
er derfor viktige bidragsytere for & fa den enskede effekt av pro-
biotika.

Interessen for probiotika har eket med utviklingen av bakteri-
ell resistens, i det man har sett muligheter for pavirkning av
mikrofloraen utenom antibiotika. Hovedinteressen har dreiet seg
om 4 restituere den gastrointestinale mikrofloraen, som kan
komme i ubalanse for eksempel etter antibiotikakurer eller bli
gjenstand for kolonisering av nye arter eller stammer ved reiser.
Mange forskere har imidlertid hevdet at liknende mekanismer for
probiotisk pavirkning kan gjelde for munnhulen (7,8). Den fol-
gende oversikten tar sikte pa & gi et kortfattet inntrykk av forsk-
ning som omhandler probiotiske problemstillinger innen odonto-
logi. Tabell 1 gir eksempler pa probiotiske bakterier med oralbio-
logisk relevans.

Probiotika og oral helse

Mikrofloraen i munnhulen er stabil over tid basert pd en dyna-
misk balanse av intermikrobielle og vertsmikrobielle interaksjo-
ner. Det mikrobielle gkosystemet er forskjellig pd tannoverflater,
slimhinner og gingivallommer, alle overrislet av saliva, som ser-
ger for stabil pH, bufferkapasitet og et visst innhold av naturlige
og ervervede immunkomponenter. I tillegg er salivas organiske
komponenter en kilde til endogene nzeringsstoffer og gir grunn-
lag for dannelse av pellikkel pa tannoverflatene og dermed bedre
bakteriell adhesjon (9). Mikrobeinnholdet pa fri tannoverflater og

Tabell 1. Noen probiotiske bakterier anvendt i kliniske forsok
mot oral sykdom

Oral Bakterie Referanse-
sykdom nummer
Karies Lactobacillus rhamnosus GE ATCC (GCC) 13, 14

« Bifidobacterium lactis B12 15,16

« Streptococcus ubeis (KJ2TM) 17,19

« Streptococcus oralis (KI3TM) «

« Streptococcus rattus (JHI45TM) «u
Periorelatert Lactobacillus gasseri 20

« Lactobacillus brevis 22

« Lactobacillus reuteri 21, 26, 27
Halitose Streptococcus salivarius 29
Candidose Lacatobacillus reuteri 33

steder der oral hygiene, tyggeeffekter og saliva ikke slipper sé
godt til, vil veere forskjellig. I gingivallommene representerer
dessuten gingivalvaesken et ekstra neeringstilskudd. Slike steder
kan gi et lavt redokspotensial og grobunn for stgrre deler av obli-
gat anaerobe bakterier enn andre deler av munnhulen (10). I vel-
kjent kortversjon kommer Gram positive, aerobe, syredannende
og syreresistente bakterier i overvekt pa tannoverflatene og gir
karies, mens anaerobe og ofte Gram negative mikrober med evne
til & indusere skadelige vertsreaksjoner kommer i overvekt ved
periodontal sykdom. Diskusjonen om probiotika og oral helse gar
ut pa & finne holdepunkter for at tilforsel av probiotiske bakterier
kan pavirke den orale mikrofloraen i retning av redusert patolo-
gisk aktivitet bade i form av dental karies og periodontitt. I til-
legg dreftes muligheten for & innvirke pa soppinfeksjoner og a
redusere halitose, som ofte settes i forbindelse med anaerobe
bakterier pa tungeryggen.

Probiotisk hemning av dental karies

Konsentrasjonen av Streptococcus mutans i saliva blir ofte brukt
som indikator nar det gjelder kariesrisiko. Allerede for 30 ar siden
ble det isolert en lite kariogen mutans-streptokokk med en bak-
teriocin-liknende substans som kunne drepe nesten alle andre
stammer av slike streptokokker. Det &pnet for en mikrobiell er-
statningsterapi der kariogene stammer av S. mutans blir byttet ut
med ufarlige stammer, dersom man kunne fa slike stammer til
a etablere seg i munnhulen (11). Flere stammer av laktobaciller
hemmer ogsa vekst av S. mutans in vitro (12). Kliniske forsgk har
vist at visse probiotiske laktobaciller fra melkeprodukter hemmer
veksten av S. mutans og neytraliserer syredannelse in vivo (4).
Finske undersgkelser over 7 maneder viste saledes at melk som
inneholdt Lactobacillus rhamnosus GG , en bakteriestamme som
er vanlig i melkeprodukter og er uten evne til & fermentere su-
krose eller laktose, reduserte konsentrasjonen av mutans stepto-
kokker i saliva og dentalt plakk. Kariesrisikoen ble redusert for
aldersgruppen 3-4 ér (13). De samme probiotiske stammene til-
satt ost gav ingen tydelig reduksjon av risikofaktorer, men ost
hadde uansett en viss kariesdempende virkning (14). Andre kli-
niske korttidsforsek har vist at yoghurt, iskrem eller ostemasse
(curd) tilsatt probiotiske stammer av Bifidobacterium lactis forte
til reduksjon av S. mutans i saliva hos barn (15,16). Andre kort-
tidsundersgkelser har vist redusert innhold av kariogene bakteri-
er pd tannoverflaten hos barn med hgy risiko for karies etter at
barna har fatt kommersielle tabletter med probiotisk innhold
i form av visse streptokokk-stammer (17).

Haukioja (18) summerer opp den probiotiske kariesforskningen
slik: For a forbygge dental karies ma en probiotisk bakterie ha
evne til adhesjon pa tannflatene for & konkurrere med patogene
bakterier i plakk. Virkningsmekanismene er basert pa sekresjon
av antimikrobielle substanser som organiske syrer, hydrogenpe-
roksid og bakteriociner, endring av pH og red/oks potensialet
i det omgivende miljoet og stimulering av ikke-spesifikk immu-
nitet. Kliniske forsgk indikerer at mikrobeinnholdet med karies-
relevans kan manipuleres via tilsetning av probiotiske melkepro-
dukter. Forskning av denne art har imidlertid ofte veert basert pa
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sma grupper og relativt korte tidsperioder. Det er ogsa usikkert
om reduksjon av karies-assosierte mikrober ngdvendigvis betyr
reduksjon av karies (18). Senere er det publisert en dobbeltblind,
randomisert studie fra Sverige der sméabarn, som ble tilfgrt en tri-
ade av probiotiske streptokokker i form av sugetabletter, viste en
redusert tilvekst av karies sammenliknet med kontrollbarna (19).

Periodontale forhold og probiotika
Odontologisk forskning har ogsa veert opptatt av visse laktoba-
cillers potensielle antimikrobielle egenskaper overfor aktuelle pe-
riodontale patogener. Ko1l-Klas og medarbeidere (20) fant at fris-
ke pasienter hadde hgyere konsentrasjon av laktobaciller i saliva
sammenliknet med pasienter med periodontitt. Det gjaldt seerlig
den homofermentative Lactobacillus gasseri. Laboratorieforsgk
viste at denne type laktobaciller hemmet veksten av periodontale
patogener som Actinobacillus actinomycetemcomitans, Porphy-
romonas gingivalis og Pevotella intermedia isolert fra subgingi-
vale lommer hos periodontittpasienter. Dette kunne tolkes som at
laktobacillene spiller en viktig rolle i & opprettholde den mikro-
biologiske balansen med hensyn til utvikling av periodontitt (20).

Slike observasjoner er fulgt opp med kliniske korttidsforsok
der probiotiske laktobaciller (Lactobacillus reuteri) i tyggegummi
dempet utvikling av gingivitt. L. reuteri er en kjent probiotisk
bakterie med egenskaper som bl.a. ogsd hemmer den kariogene
S. mutans (21). Andre kliniske forsgk har pavist en forbedring
i periodontale parametre som plakk, gingival inflammasjon og
bledning ved sondering etter bruk av sugetabletter med Lactoba-
cillus brevis. Analyse av saliva viste samtidig reduserte mengder
av inflammasjonsmediatorer som prostaglandin E2, og metall-
proteinaser (22). Eksperimentelle resultater av denne art har veert
bakgrunn for kostholdsundersgkelser for & klargjore om melke-
produkter med laktobaciller kan ha en forebyggende effekt med
hensyn til periodontale forhold. Eksempelvis viste Shimazaki og
medarbeidere (23) at inntak av melkesyreprodukter som yoghurt
og surmelk var lavere hos mennesker med alvorlig periodontitt
sammenliknet med friske (23). Toivonen og medarbeidere (24) har
senere pavist at daglig inntak av en sugetablett med probiotiske
laktobaciller og bifidobakterier forte til forbedringer av plakk- og
gingivalindeks, men ingen forandringer av mikrobeinnholdet
i saliva (24).

Dyreeksperimentell forskning pad dette omrédet trekker ogsa
i retning av en mulig probiotisk effekt. Ligaturindusert periodon-
titt hos rotter har séledes vist en akselerert bedringsprosess ved
tilforsel av en lgsning som inneholdt Saccharomyces cerevisiae ,
som er en kjent probioitisk gjeertype (25). Ogsa implantatproble-
matikken er trukket inn i den orale probiotikadiskusjonen. Span-
ske forskere (2015) kunne vise at L. reuteri i kommersielle tablet-
ter forte til bedring av kliniske parametre for mukositt (ikke
perimplantitt) og lavere cytokinkonsentrasjon i gingivalvaesken
hos implantatpasienter (26). Skandinaviske forskere fant imidler-
tid ingen effekt p& kliniske parametre eller i den subgingival
mikrofloraen hos slike pasienter som folge av L. reuteri -holdige
probiotiske tabletter ut over effekten av mekanisk rensing og oral
hygiene (27).

Raff og medarbeidere (28) oppsummerte probiotikaforskning
pa det periodontale omréadet slik: Bade in vitro-forsek og kliniske
forsgk tyder pé at laktobaciller kan hemme vekst av periodontitt-
relaterte mikrober. Man ser ogsa dempning av visse inflammato-
riske mediatorer. Enkelte kliniske fosrgk viser at kommersielle
probiotiske sugetabletter forer til reduksjon av gingivitt/perio-
dontitt-markerer, mens andre ikke gjor det. Forfatterne ser
muligheter for & anvende probiotika som et supplement til vanlig
peridontal behandling, men presiserer at det gjenstar mye klinisk
forskning for slike produkter kan anbefales overfor pasienter
(28).

Halitose og probiotika

Darlig ande er ogsa et problem som er tatt opp i forbindelse med
diskusjonen om orale probiotika. Det er alminnelig akseptert at
halitose som ikke har relasjon til inntak av spesielle matvarer,
metabolske sykdommer eller luftveisinfeksjoner, er forarsaket av
en ubalanse i den kommensale, orale mikrofloraen. Det gjelder
spesielt anaerobe tungebakterier, som har evne til a degradere
proteiner fra saliva og matrester til flyktige svovelforbindelser.
Analyser av avskrap fra tungeryggen hos pasienter med og uten
halitose viser stor forskjell med hensyn til bakterieinnhold. Pasi-
enter uten halitose har overvekt av den bacteriocin-produserende
Streptococcus salivarius til forskjell fra halitosepasienter, som vi-
ser et mylder av anaerobe bakteriearter (29). Kliniske forsgk over
noen dager tyder pa at tilforsel av S. salivarius som probiotika
i sugetabletter reduserer de flyktige, svovelholdige forbindelser
som er fremherskende ved halitose (30). Andre kliniske forsek
over et par uker har bekreftet at flyktige svovelforbindelser min-
ker ved daglig inntak av laktobacill-holdige tabletter (31).

Oral candidose

Okologisk ubalanse i form av soppinfeksjon, oftest forarsaket av
Candida albicans, er ikke uvanlig hos svekkede eldre etter anti-
biotikabehandling eller medikamentelt nedsatt spyttsekresjon.
Det har brakt forskerne pa tanken om at probiotika kanskje kan
bidra til balanse p& dette omradet. Randomiserte kliniske forsgk
pé eldre har da ogsa vist at ost som inneholder probiotiske bak-
terier, kan redusere sopptallet i saliva betydelig (32). Andre kli-
niske forsgk har vist at candidatallet blir redusert bade i saliva og
plakk hos svake, eldre pasienter etter daglig bruk av probiotika
sugetabletter (33). Jorgensen og Keller (34) summerer opp studier
pa dette omradet med at probiotiske bakterier i matvarer eller
som tabletter kan redusere candidatallet og bety et skritt nserme-
re en anbefaling om probiotisk supplement for pasienter med ri-
siko for oral candidose (34)

Mekanismer for pavirkning av den orale mikrofloraen

De probiotiske bakteriestammenes innvirkning p& den orale mi-
krofloraen kan omfatte flere mekanismer: Lokalt kan det dreie
seg om konkurranse med patogene bakterier om adhesjon pa
hardvev og blgtvev og konkurranse om neeringsstoffer og vekst-
faktorer. Probiotika kan ogsa produsere antimikrobielle substan-
ser som hydrogen peroksid, syrer og bakteriociner. Begge feno-
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mener vil kunne péavirke plakkekologien i retning av feerre pato-
gener. Samtidig kan probiotika indusere systemiske reaksjoner
som gkning av vertens immunrespons og hemning av patogen-
indusert produksjon av faktorer som proinflammatoriske cytoki-
ner og kollagenase. Til sammen vil slike mekanismer kunne fore
til reduksjon av inflammasjon og vevsnedbrytning (18).

Probiotiske produkter

Norske dagligvarekjeder forer mange probiotiske melkeprodukter
i form av yoghurt og surmelk, basert p& Lactobacillus acidophilus
La-5, Bifidobacterium Bb-12, og Lactobacillus rhamnosus GG
(LGG). Norske apotek forer probiotikum i form av tarmreguleren-
de produkter for regulaer bruk og for reiser basert pa forskjellige
resepter av laktobaciller og bifidobakterier, men ingen dentale
probiotika. Helsekostbutikkene tilbyr produkter (kapsler) med en
cocktail av opp til 10 stammer av melkesyrebakterier som tar sik-
te pa a styrke tarmfloraen. De forer ogsa probiotiske sugetabletter
for oral helse. Alt markedferes som kosttilskudd. Dentale probi-
otika finnes i stgrre variasjon pé internett. Det omfatter sugeta-
bletter og tyggetabletter, tannpasta og tyggegummi , ofte mar-
kedsfort under slagord som: »- for friske tenner og tannkjott, re-
duserer plakk og motvirker darlig &nde». Produsentene er
internasjonale selskaper for helsepodukter. Som eksempel kan
nevnes en skandinavisk verdensleder pa dette omradet, BioGaia,
som har hovedkontor i Stockholm og produksjonsavdelinger
i Lund og i USA. Dette selskapet stir bak en rekke orale produk-
ter basert pa en patentert utgave av Lactobacillus reuteri. I sam-
arbeid med et tyrkisk firma (Medi-Set) ble denne probiotiske bak-
terien brukt i Kraft-Bodi og medarbeideres candidaundersgkelse
i Sverige referert til ovenfor (33).

Sluttbemerkninger

Det er gode holdepunkter ved in-vitro studier og dyreeksperi-
mentell forskning for at visse stammer av laktobaciller, bifido-
bakterier og streptokokker har dempende virkning pa aktuelle
oralpatogene mikrober med relasjon til karies og periodontitt.
Kliniske forsgk har vist at slike bakterier i iskrem, yoghurt, tyg-
gegummi eller som sugetabletter ogsa har fort til nedsatt konsen-
trasjon av S. mutans i saliva, noe som antas & minske kariesrisi-
koen. Liknende effekter er observert pa Gram negative anaerobe
mikroorganismer med relasjon til periodontitt.

Tankegangen for & opprettholde en god oral profylakse synes
derfor a veere riktig. Det er heller ikke konstatert bivirkninger
i samband med tilfersel av probiotiske bakteriestammer. Fra
medisinsk hold advares det imidlertid mot probiotisk behandling
for svake pasienter. Endring i munnhulens mikrobemiljo krever
imidlertid en kontinuerlig tilfersel av de aktuelle bakteriestam-
mene i tilstrekkelig store doser over tid. Det ligger i sakens natur
at det er vanskelig av praktiske og etiske grunner & gjennomfore
storstilte og langvarige kliniske forsgk for & teste ut resonnemen-
tene i klinikken. Et fellestrekk ved de foreliggende kliniske forsok
er at endringene er relativt beskjedne og ofte basert pa korte
observasjonstider.

Probiotisk profylakse har ikke slatt gjennom i profesjonell
odontologisk klinikk, men tilbudet av dentale probiotika via nett-
handel er variert og ofte koplet til andre typer kosttilskudd. Inter-
essen for temaet er ogsa stadig til stede innen odontologien. Bare
de siste par arene er det publisert en rekke oversikter fra mange
verdensdeler (31-40). Yao og Fine (38) lister opp en del probio-
tiske produkter for munnhelse pa det amerikanske marked og
konkluderer med at det er prematurt & ta stilling til nytten av pro-
biotika nar det gjelder munnhelse (38). I store trekk stottes dette
syn av de gvrige oversikter. Laleman og Teughels (40) formulerer
det slik at probiotika med relevans til oral helse er lovende, men
at det gjenstar mye klinisk forskning med lengre oppfelgnings-
perioder der konkrete dentale parametre som karies, plakkdan-
nelse og lommedybde kan males. Det understrekes at probiotika
under alle omstendigheter m& betraktes som et supplement til
personlig og profesjonell profylakse og at slike produkter ikke ma
anbefales til helsemessige risikopasienter i tannlegepraksis (40).
Denne oppfatning stettes av andre ledende forskere pd dette
omradet (34).

Disse synspunkter blir ogsd en naturlig konklusjon i denne
oversikten, som i alt vesentlig er basert pé et utvalg av engelsk-
spraklige originalartikler og oversikter pa Medline.

English summary

Jacobsen N, Hensten A.
Are probiotics relevant for oral health?
Nor Tannlegeforen Tid. 2016; 126: 520-4

Probiotics are dietary supplements claiming to have prophylactic
and therapeutic properties against different diseases. Products of
this kind contain beneficial micro-organisms with the ability to
stimulate health promoting bacteria and inhibit pathogens. The
most common probiotics are fermented milk products, best
known probiotic bacteria are lactobacilli and the most common
application is gastrointestinal disease. Several researchers claim
that prolonged oral supply of probiotics also may have inhibitory
effect on the development of dental caries and on periodontal
pathology by competition with patogens for adhesion and nutri-
tional factors. It is also claimed that microbial influence of this
kind increase beneficial immune response and diminish perio-
dontal inflammation. Animal and clinical experimental evidence
supports these views. However, the clinical investigations are of-
ten of short-time nature, with low number of participants and
with modest differences between probiotic groups and the place-
bos. Recent research reports and reviews indicate that the interest
for oral probiotic questions is considerable. However, practical
and ethical considerations are obstacles for large scale clinical
trials. At present the prevalent view is that probiotics may be a
supplement to personal and professional dental prophylaxis but
there is no basis to recommend such measures to dental patients.
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