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Preus

En dobbeltblind, randomisert klinisk studie

Klorheksidin (CHX) er «gullstandarden» for dental plakkforebyg-
ging. Malet med den herveerende studien var & sammenligne den
plakk- og gingivitt-hemmende virkningen av kommersielle pro-
dukter som inneholdt 0,2 %, 0,12 % og 0,06 % klorheksidin i en
modifisert eksperimentell gingivittmodell.

| tre grupper med friske frivillige ble eksperimentell gingivitt
indusert og fulgt i21 dager samtidig som forsgkspersonene
skylte med kommersielle lgsninger som inneholdt 0,2 %, 0,12 %
0og 0,069% klorheksidin. Forste kvadrant hos hver person ble
behandlet med bare munnskyllevann, mens andre kvadrant fikk
bade skylling og mekanisk munnhygiene. Protokolletterlevelse
og bivirkninger ble registrert pa dag 7, 14 og 21. Plakk og gingi-
vitt ble registrert ved dag 0 og 21. Den kommersielle munnskyl-
leveesken som inneholdt 0,2 % klorheksidin, resulterte i statistisk
signifikant lavere plakkmengde enn de som inneholdt 0,12 % og
0,06 % etter 21 dagers bruk. Det var ingen statistisk signifikant
forskjell mellom evnen til plakkhemming mellom de to sistnevnte
produkter, mens et kommersielt tilgjengelig munnskyllevann
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som inneholdt 0,2 % klorheksidin hadde statistisk signifi-
kant bedre effekt i & forhindre plakkdannelse enn produk-
tene med lavere konsentrasjoner.

lorheksidin (CHX) er et bis-biguanid med dokumentert
bakteriocid effekt (1) pd bade Gram-positive og Gram-
negative bakterier (2), sopp og noen lipofile virus (1).
P& 70-tallet ble CHX studert og anbefalt av forskere til fore-
bygging og behandling av periodontale sykdommer (3). For-
uten den paviste, umiddelbare bakteriedrepende effekten bin-
der CHX seg til munnslimhinnen hvorfra den sakte frigjores,
og forlenger sin antibakterielle effekt (4,5).

I Norge har CHX blitt markedsfert som en 0,2 % lgsning,
men nylig har ogsd et 0,129% produkt blitt godkjent for
samme bruk. Disse to CHX-munnskyllingsvariantene er kun
anbefalt for kortvarig bruk, det vil si for pasienter som av en
eller annen grunn ikke kan utfore vanlig mekanisk munnhy-
giene. En 0,06% CHX lgsning til daglig bruk er ogsd nylig
blitt godkjent for det norske markedet, og er hevdet & fore-
bygge gingivale problemer ved at det reduserer plakkmeng-
den 3,5 ganger sammenlignet med mekanisk tannrengjering
(ingen referanser funnet).

Hovedbudskap

Pa det norske markedet er det flere konsentrasjoner av
klorheksidin; 0,2 % (Corsodyl®) og 0,12 % (FluxProKlor-
hexidin®) for medisinske indikasjoner og 0,06 % CHX til
daglig munnskylling (Corsodaily®).

Denne undersgkelsen viser at 0,2 % klorheksidin er en sig-
nifikant bedre plakkhemmer enn 0,12 % og 0,06 % etter
21 dagers bruk, mens det ikke var vesentlig forskjell pa
effekten av de to siste.

0,2 % klorheksidin er fortsatt det munnskyllemiddel som
ber anbefales til bruk for pasienter som har hatt oral eller
periodontal kirurgi, akutt gingivitt, stomatitt og annet som
gjer mekanisk tannrengjgring vanskelig og smertefullt.
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Allokert til intervensjon (n=20) (0,2% CHX)
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Mottok ikke intervensjon (n=0)

Materiale og metoder
Studien ble utformet som en randomisert,
dobbelt blind, klinisk studie (RCT). Den ek-
sperimentelle gingivittmodellen (10), med
modifikasjoner av Preus et al. (11) ble
brukt til & indusere gingivitt under kon-
trollerte forhold gjennom hele studien.
Regional komite for medisinsk fors-
kningsetikk, Serest-Norge, godkjente stu-
dien (REK 2016/1748). Internasjonal regis-
trering er ClinicalTrials.gov NCT02911766.
Studiepopulasjonen besto av 60 frivil-

lige seksti tannlege-, medisin- og tann-

Oppfelging

i

pleierstudenter. Det ble arrangert et moate
for disse for studiestart, hvor deltakerne

mottok informasjon om munnskyllepro-

Fullferte ikke (n=0) Fullferte ikke (n=0)

Fulgte ikke protokollen (n=1) Fulgte ikke protokollen (n=0)

Fullfgrte ikke (n=0)

Fulgte ikke protokollen (n=0)

dukter generelt og CHX-holdige produkter
spesielt, samt informasjon om studien. P&

Analyse

J

dette motet viste 68 studenter sin interesse,
men 6 trakk seg fordi de skjente at de

Analysert (n=19)
+ Ekskludert fra analyse (n=0)

Analysert (n=20)
+ Ekskludert fra analyse(n=0)

Analysert (n=20)
+ Ekskludert fra analyse (n=0)

matte avsta fra tannrengjering i forste
kvadrant i tre uker. To studenter var ikke

kvalifisert pa grunn av regelmessig bruk

Figur 1. Flytdiagram for forsoksdeltakere (Consort 2010).

Kun fa studier har sammenlignet den plakkhemmende effekten
av 0,2% og 0,12% CHX. En systematisk litteraturoversikt (6)
inkludert 10 publikasjoner av tilsynelatende brukbar kvalitet, og
konkluderte med at 0,29% CHX hadde en litt bedre effekt enn
0,12 %, men at den praktiske, kliniske verdien av forskjellen ble
ansett som usikker. Nesten alle de aksepterte artiklene i denne
systematiske gjennomgangen (6) hadde brukt plakkindeksen til
Quigley og Hine (7) eller Turesky-modifikasjonen (8) av denne
indeksen. Disse krever innfarging av belegget, og registrerer der-
for ogsa et variabelt proteinbelegg pé tannflatene, og ikke bare
plakket. Derfor ber effekten av CHX-produktene ogsa registreres
ved hjelp av andre registreringsindekser, som Loe og Silness’
indeks (9) som bare registrerer supragingivalt plakk langs gingi-
valranden. Viktigere, for a hjelpe klinikerne i deres valg av det
mest effektive plakk-forebyggende munnskyllemiddel nir nye
produkter presenteres, bor de faktiske kommersielle produktene
testes. Dette fordi tilsatte ingredienser i kommersielle produkter
som skal gi bedre smak, farge og konsistens kan redusere effekten
av et sa reaktivt molekyl som CHX.

Arbeidshypotesen var at 0,12% og 0,2 % CHX, som nylig er
markedsfert i Norge, hadde like plakkhemmende effekt, og at
0,06 9% CHX hadde en tilsvarende lavere effekt. Malet med stu-
dien var & sammenligne de to produktene med lavere CHX-kon-
sentrasjon med den kjente munnskylleveesken med 0,2 % CHX),
med hensyn til forekomst av plakk og gingivitt. Bade Turesky-
modifikasjonen av Quigley og Hine plakk-indeks (8) og plakk- og
gingivalindeksen til Lge og Silness (9) ble anvendt. Ogsi eventu-
elle kortsiktige bivirkninger ble registrert.

av roykfri tobakk (figur 1).
Deltakernes gjennomsnittsalder var 21
ar og 72 % var kvinner. Studieperioden var
21 dager i november 2015. All informasjon, administrasjon og
datainnsamling ble utfert ved Institutt for periodonti, Avdeling
for klinisk odontologi, Det odontologisk fakultet, Universitetet
i Oslo.

Inklusjonskriteriene omfattet friske personer over 18 ar av
begge kjenn med minst tre av folgende tenner i overkjevens
hoyre og venstre kvadrant; hjernetann, 1. og 2. premolar samt 1.
molar, sunn gingiva og periodontium. Eksklusjonskriteriene
omfattet royking og/eller bruk av reykfrie tobakk, graviditet,
amming, kroniske sykdommer, kliniske tegn eller symptomer pa
akutt infeksjon i munnhulen, foreskrevet eller ikke-reseptbelagt
systemisk medisinering unntatt orale prevensjonsmidler, bruk av
systemiske antibiotika de siste 3 manedene for studiestart, histo-
rie med alkohol eller narkotikamisbruk eller deltakelse i andre
kliniske studier de siste 4 ukene. For inkludering, signerte alle
deltakere et informert samtykkeskjema hvor anonymitet ble
garantert.

Testlesningene var de kommersielt tilgjengelige munnskylle-
midler: 0,2% CHX (Corsodyl®, GSK, Oslo, Norge), 0,12 % CHX
(FluxProKlorhexidin®, Actavis, Oslo, Norge) med 910 ppm. NaF
og 0,06% CHX (Corsodaily®, GSK, Oslo, Norge) med 250 ppm
NaF. Disse tre lgsningene ble fylt pa identiske, men forskjellig
merkede (A, B, C) flasker for blindings skyld. 0,2% og 0,06 %
CHX-produktene ble kjopt pa et lokalt apotek, mens 0,12 % ble
donert til prosjektet av produsenten.

Enkel, begrenset randomisering ble utfort ved hjelp av en data-
generert tilfeldig fordelingstabell (12) som fordelte deltakerne i
tre studiegrupper med 20 testpersoner i hver. De ble alle noye
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instruert i & skylle i 60 sekunder to ganger om dagen som anbe-
falt av produsentene. Det ble brukt 10 ml skylleveeske hver gang
for alle midlene.

Nullstilling ved studiestart (baseline) ble gjort ved & gi alle del-
takerne profesjonell tannrengjering med gummikopp, pimpstein
og tanntrad. Deltakerne fikk sin allokerte testlgsning og ble der-
etter bedt om a skylle som beskrevet ovenfor. All informasjon ble
gitt bade muntlig og skriftlig.

Individuelle skinner hadde blitt laget til tennene i forste kva-
drant (Q1) (11) (figur 2). Sammen med denne individuelle skinnen
fikk deltakerne identiske profylaksepakker som inneholdt en
middels hard tannberste, tanntrad og tannkrem og ble bedt om
4 sette skinnen i Q1 hver gang de bgrstet tennene. Skinnen
beskyttet derved tannrekken og gingiva i Q1 mot tannberstens
mekaniske pavirkning om forsgkspersonen ved en feil tilfeldigvis
skulle komme over i denne kvadranten med bersten. De skulle
utfore mekanisk tannrengjering to ganger daglig i de tre andre
kvadranter. Videre skulle de skylle 30 sekunder med vann for og
etter fjerning av skinnen. Etter denne prosedyren skyllet delta-
kerne som instruert med testlosningen de tilfeldig hadde fatt til-
delt, og ble instruert i & gjenta prosedyren i 21 dager. Etter sco-
ring pa dag 21 fikk deltakerne profesjonell tannrengjering og ble
dimittert fra studien

Et team pa fem personer var oppleert i prosedyrene med
a informere deltakere, motta testpersonene for evaluering, og
bruk av sperreskjema (11). Prosjektledere (MH/AGB) hadde all
kontakt med deltakerne utenfor rommet der plakk og gingivittre-
gistreringen foregikk.

Ved intervjuene pa dag 7, 14 og 21 mottok prosjektlederne
(MH/AGB) rapporter fra hver deltaker om de hadde fulgt proto-
kollen samt klager pd og beskrivelser av subjektive bivirkninger.

Pa dag 21 ble det nevnte intervjuet fulgt av klinisk registrering
av plakk og gingivalindekser. For studiepersonene gikk inn
i rommet ble de bedt om a avstd fra enhver samtale med regis-
treringsteamet, som hadde fatt samme instruksjon. I registre-
ringsrommet innhentet to erfarne forskere (AMA, OCK) de kli-
niske data. Plakk- (PI) og gingivalindeks (GI) (9) ble registrert pa
mesiale, bukkale, distale og palatinale flater pa 16, 15, 14, 13 og
23, 24, 25, 26. Bivirkninger som misfarging observert under den
kliniske undersgkelsen (ja/nei) og klinisk synlige orale mucosa-
reaksjoner ble registrert. I tillegg ble plakkmengden endelig
registrert ved. Turesky-modifikasjonen av Quigley og Hine’s
indeks (8). Alle kliniske registreringer ble utfort av den samme
erfarne periodontist (AMA), mens kollegaen (OCK) nedtegnet
registreringer pa spesielt utformede diagrammer. Det kliniske
teamet var blindet for deltagernes gruppetilhorighet, da statisti-
keren var den eneste som hadde tilgang til kodeboken, men han
deltok ikke i noen av de kliniske prosedyrene.

Statistikk

Denne undersgkelsen hadde til hensikt & sammenligne plakk- og
gingivittforebyggende virkning av 0,12 % CHX og 0,06 % CHX-
opplgsninger med gullstandarden 0,2 % CHX-lgsning (ingen al-
kohol).

Figur 2. Tannskinnen brukt i farste kvadrant (Q1).

Totalt antall deltagere var 60, med 20 deltakere i hver gruppe.
Antall deltakere var basert pa felgende styrkeberegning: Analy-
sen ble basert pa den variable «gjennomsnittlige plakkregistre-
ring i hver deltaker» (APS). Ved sammenligning av APS i to grup-
per ble en tosidig uavhengig t-test brukt, med 5% signifikans-
niva. Gjennomsnittlig standardavvik i de 3 gruppene var 0,40.
Det kan vises at for & ha 80 % teststyrke for & oppdage en gjen-
nomsnittlig forskjell i APS pa minst 0,40 mellom to grupper, ma
minst 15 deltakere innga i hver gruppe. Fordi det ble ventet noen
frafall, ble det besluttet & inkludere 60 personer i studien. Fordi
8000 testkraft er generelt akseptert som tilstrekkelig hoy i kli-
niske studier, og den gjennomsnittlige forskjellen mellom gruppe
1 og 3 var 0,41, antyder ovennevnte beregning at studien var
hadde akseptabel testkraft.

Ved & sammenligne gjennomsnittlig plakkregistrering i to
grupper ble en tosidig uavhengig t-test brukt, med et 5% signi-
fikans niva. Ved sammenligning av andelen av individer med en
bestemt bivirkning ble «lineser assosiasjon chi-square» testen
brukt. Den statistiske analysen ble utfort ved hjelp av program-
varen til SPSS for Windows, Versjon 16.0 (SPSS Inc, Chicago, IL).

Resultater

Fra ukentlige rapporter og sparreskjemaer ble det klart at 59 del-
takere hadde fulgt instruksjonene til punkt og prikke i de 21 da-
gene som forspket varte. En deltaker hadde ikke fulgt protokollen
ved en anledning og ble tatt ut av studien etter intervjuet pa dag
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Tabell 1 - Plakkindeks (Loe og Silness) etter 3 uker — Q1: kun skylling og Q2: Skylling og mekanisk tannrengjoring

Kun skylling (Q1)

b/p m+d p
0,06 % CHX 0,61 + 0,43 1,24 + 0,45 0,45+0.27
0,12 9% CHX 0,63 + 0.51 1,36 + 0,56 0,37+0,38
0,20 9% CHX 0,40+ 0,39 0,90 + 0,52* 0,32+0,44

*statistisk signifikant p<0,05
b=buccal, m=mesial, d=distal, p=palatinal

14. Dette resulterte i en total studiepopulasjon pa 59 personer
ved siste registrering, men antallet deltagere var likevel stort nok
til & kunne dra konklusjoner (se styrkeberegning ovenfor).

Forste kvadrant (Q1): Kun Skylling

Plakkindex (9): Skylling med 0,2 % CHX resulterte i en gjennom-
snittlig plakkregistrering pé alle flater kombinert; mesiale, buk-
kale, distale flater sammen (palatalflatene tatt ut); og kun ap-
proksimale flater, etter 21 dager, som var statistisk signifikant la-
vere (p <0,05) enn resultatene for de to andre gruppene. Mellom
0,06 % og 0,12 % lgsningene ble det ikke registrert statistisk sig-
nifikante forskjeller (tabell 1).

Gingival-indeksen (9): Nar munnskylling var den eneste
plakkinhiberende prosedyren, viste gingivalindeksen ikke statis-
tisk signifikante forskjeller mellom de tre gruppene etter 21
dager, verken som et gjennomsnitt av alle flater eller approksi-
male, bukkale eller palatinale flater hver for seg (tabell 2)

Turesky Modifisert Quigley & Hine Index (8):
Resultatene viste ingen statistisk signifikante forskjeller mellom
de tre lpsningene (tabell 2)

Andre kvadrant (Q2): Skylling og mekanisk tannrengjoring
samtidig

I kvadranten hvor bade mekanisk og kjemisk platekontroll ble ut-
fort, var det ingen statistisk signifikant forskjell mellom de tre
gruppene, uansett hvilken plakkindeks (8 eller 9) man anvendte
(tabell 1). Alle forsekspersonene var tilnsermet plakk - og helt
gingivittfrie i Q2.

Pussing og skylling (Q2)

b+m+d Alle flater sammen Alle flater sammen
1,09 + 0,50 0,93 + 0,41 0,17+ 0,30
1,20 + 0,61 0,99 + 0,53 0,24+ 0,48
0,75 + 0,49* 0,65 + 0,42* 0,14+ 0,31
Bivirkninger

Subjektive klager pa4 ubehag og objektive kliniske bivirkninger
ble registrert pa dag 7, 14 og 21 i alle tre gruppene. Det var ingen
statistisk signifikante forskjeller i selvrapporterte smaksopplevel-
ser, gmhet i munnslimhinner/tunge/gingiva, terrhet eller misfar-
ging hos deltakerne mellom de tre gruppene (tabell 3). Imidlertid
ble statistisk signifikante forskjeller observert i og med «tap av
smak» og «<nummenhet», mest i gruppene med hoyest CHX-kon-
sentrasjon (tabell 3). Ingen kliniske bivirkninger ble registrert,
unntatt svak misfarging av tenner, uten at dette var forskjellig
mellom gruppene (data ikke vist).

Diskusjon
Resultatene fra studien viste at 0,2 % CHX hadde statistisk signi-
fikant bedre plakkhemmende effekt enn 0,12 % og 0,06 % CHX
etter 21 dagers bruk registrert vha. Lge og Silness’ plakkindeks
(9). Det var ingen statistisk signifikant forskjell i plakkinhibering
mellom produktene som inneholdt 0,06 % og 0,12 9% CHX med
noen av plakkindeksene (8,9). Ingen statistisk signifikante for-
skjeller i gingivalindeks mellom gruppene ble funnet etter tre
uker skylling med noen av de tre ulike CHX-konsentrasjonene.
At det ikke var noen signifikant forskjell i gingivalindeksen
mellom de tre munnskyllevaeskene, til tross for signifikant for-
skjell i plakkverdier, krever en diskusjon. Ingen mennesker er fri
for svak gingival inflammasjon, og de fleste voksne har en gin-
givalindeks (GI) pa omtrent 1 etter vanlig tannrengjoring. Gjen-
nomsnittlig GI for kvadrant 1 (bare skylling) etter 3 uker i hen-
holdsvis gruppe 1, 2 og 3 var alle 1,1 (alle flater kombinert) og
1,2 (bare approksimale flater). Disse var samsvar med funn etter
«ikke-regjoringsperioden» (det vil si ingen kjemiske eller meka-

Tabell 2: Gingival indeks (Loe og Silness) og plakkregistrering (Turesky/Quigley og Hine) i Q1 (Kun skylling) og Q 2 (Mekanisk tann-

rengjoring og skylling). Ingen statistisk signifikante forskjeller

Skyllevann Antall Gingivalindeks - alle

deltagere flater kombinert. Q 1
CHX 0,06 % 19 1,1 +0,87 08 + 0,78
CHX 0,12 % 20 1,2 +0,87 0,7 + 0,82
CHX 0,2 % 20 1,1+£0,82 0,7 + 0,88

Gingivalindex - alle
flater kombinert. Q 2

Plakk score (Turesky/
Quigley & Hine). Q1

Plakk score (Turesky/
Quigley & Hine). Q2

26+ 1,16 0,7+0,78
2,2 +1,05 08+0,78
2,1+ 1,48 0,7 £ 0,75
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Tabell 3: Subjektive opplevelser og bivirkninger rapportert av deltagerne

Skyllevann Antall deltagere Subjektive opplevelser og bivirkninger. n (%)
B1 B2 B3 B4 B5 B6 B7 B8
0,06 CHX 19 1(53) 10 (52,6) 10 (52,6) 4(21,1) 5(26,3) 7 (36,8) 4(21,1) 10 (52,6)
0,12 CHX 20 5(25  11(59) 7(35) 11 (55) 8 (40  7(39) 5(25) 14 (70)
0,2 CHX 20 4 (20) 15 (75) 4 (20) 13 (65) 12 (60)* 9 (45) 2 (10) 15 (75)
*p<0,05

B1: Smak; darlig — kvalmende

B2: Smak: for sterk /bitter

B3: Smak: God (“liker den»)

B4: Smaksforstyrrelser (tap av smak)

B6: Sarhet i tungespiss og munn

B8: Subjektiv misfarging

niske plakkhindrende prosedyrer) fra det opprinnelige eksperi-
mentet til Loe et al. (8) hvor GI ved overkjevens premolarer og
molarer var henholdsvis 1,01 og 1,1. Flgtra et al. (13) testet CHX
0,2 % i en gruppe soldater og viste at gjennomsnittlig GI-regis-
trering var litt lavere enn 1 i forseksgruppen etter 8 uker, mens
plakkindeksen var 0,8. Sistnevnte var innenfor observasjonsom-
radet fra den herveerende studien. Flgtra et al. (13) brukte en
laboratorieprodusert CHX-lgsning, mens den herveerende studien
testet kommersielle produkter, noe som kan ha pavirket effekten
av CHX negativt pa plakk og gingivitt (se nedenfor).

CHX 0,12 % og 0,2 % munnskyllevaeske er begge anbefalt for
kortvarig bruk og til medisinske formal. CHX 0,06 %, anbefalt til
langvarig bruk, er ment a veere et supplement til daglig tannren-
gjoring og er derfor klassifisert blant kosmetiske produkter. Gin-
givitt er et resultat av langvarig vevseksponering mot supragin-
givalt plakk (14), og selv om 0,06 % CHX ikke produserte signi-
fikant mer gingivitt enn 0,12 % og 0,2 % CHX etter 3 uker, vil en
lengestaende plakkindeks pa 1 forarsake gingivitt i det lange lop
(10,13,14). Dette forer til en mer alvorlig diskusjon. Et lavkonsen-
trert biocid som CHX gir en potensiell fare for resistensutvikling
i orale bakterier - men enda mer - i kloakkmikrobiomet. Den
okte bruken av CHX i oral og generell helsetjeneste (se oversikt
i referanse 15) er i dag en klar og tydelig fare for resistensutvik-
ling mot dette allsidige antiseptikum. Den samlede risikoen for
oppnadd resistens mot biocidholdige midler, som for eksempel
CHX, anses fortsatt & veere liten, forutsatt at produktene blir
brukt med forsiktighet og i riktige situasjoner (15) Imidlertid har
flere utbrudd med CHX-resistent bakterier blitt rapportert assosi-
ert med forurensede CHX-lgsninger (15) noe som viser at bakte-
rier kan tilpasse seg CHX (15). Derfor har fremtidig forskning
plikt til & undersegke utviklingen av bakteriell resistens mot CHX,
og da ikke bare i munnhulen. Avlgpsmikrobiomet, pavirket av
den gkende tilstromningen av lavkonsentrert CHX, vil til slutt, og
uunngaelig produsere flere CHX-resistente bakterier som vil
transkolonisere mennesker og deres nsermere mikrobiomer.

Bare fa studier har sammenlignet forskjellige CHX-produkter,
men en systematisk gjennomgang og metaanalyse (6) som sam-

BS5: Nummenbhet i tungespiss og munn

B7: Utterrende/torr folelse/munnterrhet

menlignet studier med 0,2 % og 0,12 % CHX konkluderte med en
«liten men signifikant forskjell til fordel for 0,2% CHX, men at
den kliniske relevansen av denne forskjellen sannsynligvis var
ubetydeligr. De 10 inkluderte studiene, unntatt en, brukte Qui-
gley og Hine’s plakk-indeks (7), eller Turesky-modifikasjonen (8)
for a registrere tilstedevaerelsen av plakk. Quigley og Hine, Ture-
sky modifikasjonsindeksen (8) krever innfarging, noe som ute-
lukker registrering mellom utgangspunkt (baseline) og endepunkt
dersom deltakerne ikke kan bgrste sine tenner i mellomtiden.
Derfor ble bare plakk- og gingivittindeksene registrert ved
utgangspunkt og ved avslutning av studien. Bdde denne indeksen
(8) og plakk- og gingivittindeksen til Lge og Silness (9) ble brukt
for & kunne sammenlikne med tidligere studier. En mulig forkla-
ring pa resultatene som presenteres her, og forskjellen fra de tid-
ligere publiserte (6), kan veere at denne plakkindeksen (8) ogsa
registrerer noe av proteinbelegget pa tannoverflaten som tar opp
innfargingen, at det er vanskelig a skille og sette riktig registre-
ring, mens Loe og Silness’ (9) kun registrerer plakkakkumulerin-
gen langs gingivalranden. Dette stottes av det hgye standardav-
viket (sd) som ble funnet ved registrering med Quigley og Hine-
indeks i kvadrant 1 (tabell 2), hvor plakket var rikelig. Stan-
dardavviket var mer i normalomrédet - men likevel nesten dob-
belt det av Loe og Silness’, ndr man registrerte Quigley og Hine-
skér i andre kvadrant hvor plakk ble redusert betydelig ved bar-
sting (tabell 2). Ved 4 studere gingivitt og periodontale sykdom-
mer, ville det vaere nok & registrere plakk langs gingivalranden,
som med Loe og Silness’ (9), og koronal spredning av bakterier
pa tannoverflaten ma ansees som irrelevant.

I den herveerende studien ble bare de kommersielle CHX-pro-
duktene sammenlignet, og det var ingen sammenligning med
skylling med negativ kontroll, som vann, saltvann eller placebo-
losning. Beslutningen om ikke & bruke en placebo-lgsning var
basert pa at det ville veere umulig a lage siden smak, lukt, farge
og osmolalitet er forskjellig for de tre produktene. Studien ble
ogsd utformet for & sammenligne to relativt nye munnvann
(0,12% og 0,06% CHX) pa det norske markedet mot den vel
dokumenterte effekten av den positive kontrollen - 0,2 % CHX.
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Derfor syntes testing mot negativ kontroll som vann ungdvendig.
Imidlertid sammenlignet Preus og kolleger (16) nylig et kommer-
sielt tilgjengelig essensielt oljeprodukt mot sterilt vann i samme
modell, samme scoringsmannskap og populasjon av studenter
som iden herveerende studien. I denne studien viste gruppen
skylling med 0,06 % CHX en gjennomsnittlig plakkskér pé alle
overflater pa 0,93 (sd 0,41), som er nesten halvparten av resulta-
tet av gjennomsnittsskar, 1,7 (sd 0,42), funnet ved skylling bare
med vann i den tidligere studien (16). Selv om resultatene ikke
kan sammenlignes direkte, fordi de ikke ble hentet fra de samme
personene samtidig, ber det understrekes at i den herveerende
studien hadde gruppene som skyller med CHX 0,12 % og 0,06 %
en mye lavere plakkskar enn de som skyllet med vann i oven-
nevnte, tidligere studie (16).

Et annet funn var at det kommersielt tilgjengelige 0,2 % CHX-
munnvannet viste en gjennomsnittlig plakkregistrering pa 0,65
(sd 0,42) i den herveerende studien, som var det dobbelte av hva
en 0,2% CHX-lgsning resulterte i (0,3 sd 0,2) i en annen sam-
menlignbar populasjon og studie av Preus et al. (11). Forklarin-
gen kan veere at i den herveerende studien skylte 0,29% CHX-
gruppen med et kommersielt produkt, mens Preus et al. (11)
brukte en laboratorieprodusert lgsning av 0,2 % CHX-glukonat
med 7 % alkohol og 0,2 % NaF i vann. Arsaken til at den selvpro-
duserte CHX-lgsningen hadde vesentlig bedre plakkhemmende
effekt enn den kommersielle bor underspkes videre, men en
hypotese kan veere at 7% alkohol, som var en ingrediens i den
tidligere sammensetningen av Corsodyl 0,2 % fer 2012, kan veere
mye av arsaken. En annen kan veere at tilsatt farge, smak, lukt
og konsistens som ikke ble tilsatt i det laboratorieproduserte
munnvannet, kan redusere effekten av CHX i kommersielle pro-
dukter. Nar det gjelder den kjente ingrediensen NaF, i 0,12 og
0,06 % CHX-munnvann, er det blitt vist (17) at det ikke reduserer
effekten av CHX, i det minste ikke i tannpasta. Dessuten betrak-
tes 0,0919% NaF (i 0,12% CHX munnskyllemiddel) og 0,025 %
NaF (i 0,06 % CHX munnskyllemiddel) som for lav konsentrasjon
for tilstrekkelig forebyggende effekt pa karies.

Det er forslag fra forskere og klinikere om at lavere konsentra-
sjoner av CHX i produkter kan kompenseres ved & oke volumet
man skyller med. I denne studien skylte alle testpersonene med
10 ml uansett hvilket produkt de fikk tildelt. Nar man bruker et
plakkhemmende skyllemiddel, er det ikke s& mye produktkonsen-
trasjonen som er interessant; det er antall aktive molekyler som
er tilgjengelige for plakkforebygging som er essensielt. Derfor
ville det veere feil & sammenligne de tre produktene, med for-
skjellige konsentrasjoner, men samtidig gjore mer av den aktive
ingrediensen tilgjengelig ved & oke skyllevolumet i de lavere
konsentrerte produktene (0,12% og 0,06% CHX). Derfor, for
a utfore en rettferdig sammenligning skylte alle med 10 ml pro-
dukt, uavhengig av CHX-konsentrasjon.

Blant de selvrapporterte bivirkningene var «tap av smak»/
«smaksforstyrrelse» og «nummenhet» de vanligste klagene, og
antall deltakere som klaget over dette var statistisk signifikant
hoyere i 0,2 % CHX-gruppen enn i 0,12 % og 0,06 % CHX-grup-

pene. Dette er i samsvar med tidligere studier, men i motsetning
til andre studier (6).

I andre kvadrant (bersting + CHX) forble plakkindeksen lav
i alle grupper, noe som tyder pa at tannbgrsting er tilstrekkelig
til & holde plakkmengden tilstrekkelig lav for & hindre utvikling
av gingivitt. Dette er i samsvar med andre studier (12,18,19). Der-
med kan man konkludere, som mange tidligere har gjort
(12,18,19) at det er nok & gjore sine tenner rene med vanlig
mekanisk rengjering, og uten hjelp av antibakterielle munnskyl-
lemidler (20).

Deltagerne i den herveaerende studien var tannpleier-, tann-
lege- og medisinstudenter. Man kan derfor anta at de hadde bedre
munnhygiene enn «mannen i gata». Denne mulige forskjellen ble
eliminert ved bruk av tannskinnen i Q1, der mekanisk rengjoring
ble hindret. Populasjonen i studien brukte ikke tobakk av noe
slag, slik at misfarging, maskert gingival betennelse eller kerati-
nisering pa grunn av tobakk ikke péavirket resultatene.

Deltakerne var blindet for gruppeinndelingen. Prosjektleder
(HRP) var ikke involvert i datainnsamlingsprosedyrer. I inter-
vjuet for screening ble alle studenter eksplisitt instruert & ikke
snakke sammen om deres mulige gruppetilhorighet. Noen av stu-
dentene kan imidlertid selv ha veert klar over hvilket produkt
han/hun hadde fatt ved & gjenkjenne smaken. Spesielt ville dette
gjelde de som skyllet med den kommersielt tilgjengelige og kjente
0,2% CHX-munnskyllemidlet. For & undersgke en mulig gjen-
kjennelse blant deltakerne ble de spurt pa dag 7, 14 og 21 om de
hadde gjenkjent smaken og visste hvilken skyllingsblanding de
ble tildelt. Kun et par forsekspersoner mente & gjenkjenne lgsnin-
gen de skyllet med pa& grunn av smak, noe som ikke er overras-
kende siden de fleste av disse unge studentene aldri hadde veert
utsatt for noen av de testede kommersielle produktene. Studien
bor sdledes betraktes som dobbeltblind.

Konklusjon
Blant de kommersielle produkter hadde 0,2% CHX signifikant
bedre plakkhemmende effekt enn 0,129% CHX og 0,06 % CHX.
Det var ingen statistisk signifikant forskjell mellom de to sist-
nevnte. Det var ingen forskjeller i gingivitt mellom de tre grup-
pene etter 3 uker.

Ingen klinisk synlige bivirkninger ble rapportert, bortsett fra
en veldig vag misfarging av tenner som var ujevnt fordelt blant
deltakerne uten signifikant forskjell mellom grupper.

Takk
Tannskinnene ble laget av Raneid Johansen. Actavis Norge do-
nerte 0,12 9% CHX produktet til studien.
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experimental gingivitis model. A parallel group, double
masked randomized clinical trial
Nor Tannlegeforen Tid. 2018; 128: 584-90

Chlorhexidine is the gold standard of dental plaque prevention.
The aim of the present study was to compare the plaque and gin-
givitis inhibiting effect of commercial products containing 0.2 %,
0.12 % and 0.06 % chlorhexidine in a modified experimental gin-
givitis model.

In three groups of healthy volunteers, experimental gingivitis
was induced and monitored over 21days and simultaneously tre-
ated with the commercial solutions containing 0.2 %, 0.12 % and
0.06 % chlorhexidine. The maxillary right quadrant of each indi-
vidual received mouthwash only, whereas the maxillary left qua-
drant was subject to both rinsing and mechanical oral hygiene.
Compliance and side effects were monitored at days 7, 14, and
21. Plaque and gingivitis scores were obtained at baseline and
day 21.

The commercial mouthwash containing 0.29% chlorhexidine
resulted in statistically significantly lower plaque scores than the
0.12 and 0.06 % mouthwashes after 21 days use, whereas no sta-
tistically significant difference was found between the effects of
the two latter mouthrinses.

A commercially available mouthwash containing 0.2 % chlor-
hexidine had statistically significant better effect in preventing
dental plaque than 0.12 % and 0.06 % solutions.
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