Cukrzyca a choroby przyzebia: nowe
Informacje dla lekarzy
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W SKROCIE

Zapalenie przyzebia uznano za széste powikfanie cukrzycy. Obecnos¢ koncowych
produktéw zaawansowanej glikacji, zmiany mechanizméw lipidowych, stres oksydacyjny
oraz zwiekszone stezenia cytokin w krazeniu systemowym u chorych na cukrzyce

z zapaleniem przyzebia wskazuja, ze leczenie prowadzone przez stomatologéw oraz
lekarzy zajmujacych sie leczeniem cukrzycy powinno byé skoordynowane.

Zapalenie przyzebia

Zapalenie przyzebia jest przewlekla choroba zapalng jamy
ustnej, ktéra obejmuje dzigsta, z¢by oraz podtrzymujace je
kosci. Zapalenie przyzebia definiuje si¢ klinicznie jako utrate
umocowania z¢boéw w tkance facznej oraz utrate kosci ze-
bodolowe;j. Jezeli zapalenie przyzebia pozostanie nieleczone,
z¢by objete procesem chorobowym wypadna.

W wielu przypadkach zapalenie przyzebia jest drugim
stadium procesu zapalnego, ktory rozpoczyna si¢ od zapa-
lenia dzigsel. Zapalenie dzigset klinicznie objawia sie obrze-
kiem i zaczerwienieniem tkanek, ale nie dochodzi do utraty
facznotkankowego umocowania powierzchni korzeni zgbow
do kosci. Naciek z komorek zapalnych w zapaleniu dziaset
sklada si¢ gléwnie z granulocytéw oboje¢tnochlonnych z ja-
drem wieloptatowym (ostre zapalenie), natomiast w obrazie
histopatologicznym zapalenia przyzebia dominuje naciek
z plazmocytéw (przewlekle zapalenie).'

Objawy kliniczne zapalenia przyzebia obejmuja obrzek,
zaczerwienienie 1 krwawienia z dzigsel, pojawienie sig
przerw mie¢dzy z¢hbami, obluzowanie z¢bow oraz odstonigcie
powierzchni korzeni w nastepstwie utraty koSci wokot z¢bow.
Choroba moze wystepowac lokalnie, zajmujac kilka zebdw,
ale moze tez by¢ uogélniona. Na rycinie 1 przedstawiono
ci¢zkos¢ zapalenia dzigset u chorego, u ktérego 3 miesigce
przed wykonaniem tego zdjecia zastosowano poczatkowe
niechirurgiczne leczenie zapalenia przyzebia.

U pacjentéw z chorobami uktadowymi, takimi jak cu-
krzyca, choroba jest czesto bardziej uogélniona. Chorzy ze
z1g kontrolg glikemii czesto trafiajg do stomatologa z po-
wodu ciezkiego zapalenia tkanek dzigsel z cechami utraty
podparcia z¢bow, ktore z reguly objawia si¢ rozsuni¢ciem
z¢bow, co powoduje, ze migdzy zgbami pojawiaja si¢ szpary
(diastemy). Mimo podobnego nasilenia powstawania plytki
nazebnej (stanowigcej miejsce gromadzenia sie bakterii)
u chorych ze zle kontrolowang cukrzyca typu 2 obserwuje si¢
bardziej nasilone krwawienia z dzigsel w poréwnaniu z cho-
rymi z dobra lub umiarkowang kontrola glikemii.” Chorzy
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ze zle kontrolowana cukrzyca typu 2 sa bardziej narazeni na
progresje choroby przyzebia niz pacjenci, u ktérych kontrola
cukrzycy jest prowadzona skuteczniej.”

Leczenie przewlekltego zapalenia przyze¢bia obejmuje za-
zwyczaj instrukgje dotyczgce higieny jamy ustnej, informacje
na temat roli diety, a takze profesjonalne czyszczenie zebow
1dzigset za pomoca r¢cznych instrumentow lub urzadzen ul-
tradzwi¢kowych. Leczenie moze réwniez obejmowac stoso-
wanie przeciwbakteryjnych plynéw do ptukania jamy ustnej,
antybiotykéw podawanych miejscowo lub systemowo, a takze
interwengji chirurgicznych.

Czestos¢ wystepowania zapalenia dzigset
i przyzebia zwigzanych z cukrzyca

CzgstoS¢ wystgpowania zapalenia przyzebia w Stanach Zjed-
noczonych jest kontrowersyjna kwestia. Najnowsze dane
pozwalaja sadzié, ze czgstoSE wystepowania zapalenia przy-
zebia w réznych grupach w zaleznosci od pochodzenia etnicz-
nego, plci 1 wieku zmniejszyta si¢ do <10%.* Na podstawie
odmiennej interpretacji tych samych danych wyciagnicto
natomiast wniosek, ze zapalenie przyzebia o réznym nasi-
leniu moze wystgpowac nawet u 50% dorostych w Stanach
Zjednoczonych.’

CzestoS¢ wystepowania zapalenia przyzebia jest istotnie
wicksza wiréd osob w Srednim wieku chorych na cukrzyce niz
wérdd 0sob w podobnym wieku bez cukrzycy.” Analiza danych
z trzeciego badania National Health and Nutrition Exami-
nation Survey (NHANES III) ujawnila, ze podawanie przez
uczestnikéw w wywiadzie rodzinnym cukrzycy, nadci$nienia
tetniczego 1 hipercholesterolemii w potaczeniu z klinicznymi
cechami choroby przyzebia wigze si¢ z 27-53% prawdopodo-
bienistwem, ze u danego pacjenta wystepuje nierozpoznana
cukrzyca.” Analiza stanu przyzebia u chorych na cukrzyce
typu 1 lub 2 w badaniu populacyjnym przeprowadzonym
w Niemczech wykazata zwigzek miedzy obydwoma typami
cukrzycy a utrata zebow.”

Zwracanie uwagi na choroby jamy ustnej w polaczeniu
z iInnymi stanami chorobowymi przez stomatologéw 1 inter-
nistow zwigkszy zdolno$¢ wykrywania cukrzycy u oséb nie-
$wiadomych tego rozpoznania. Stomatolodzy powinni miec¢
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ustalone procedury kierowania pacjentéw do internistow
i diabetologow, pozostawac w kontakcie z lekarzami tych spe-
cjalnosci, a takze wykorzystywac przesiewowa oceng stanu
uzebienia jako narzedzie stuzace odpowiedniemu kierowa-
niu chorych z nasilonym zapaleniem dziaset lub przyzebia.’
Korzystne byloby, gdyby w gabinetach stomatologicznych
oznaczano stezenie glukozy we krwiu Chorych z grupy ryzyka
cukrzycy typu 2. Z kolei lekarze zajmujacy si¢ leczeniem cu-
krzycy powinni kierowac chorych na cukrzyce typu 2 do sto-
matologow w celu leczenia zapalenia dziasel lub przyzebia.
Jest to szczegdlnie wazne, poniewaz patofizjologia zapalenia
przyzebia nie jest ograniczona do jamy ustnej i moze istotnie
wplywaé na kontrole glikemii. W istocie zapalenie przyzebia
uznano za széste powiklanie cukrzycy."

Patofizjologia zapalenia przyzebia
jako powikfania cukrzycy

Jama ustna jako czeS$¢ przewodu pokarmowego jest zasie-
dlona przez zréznicowang i liczng populacje drobnoustro-
jow. Stwierdzono, ze jest to miejsce wigkszej kolonizacji
bakteryjnej niz jakikolwick inny narzad. Zeby stanowig nie-
zluszczajqcal si¢ powierzchni¢ pokryta ztozonym biofilmem
zawierajagcym bakterie, ktore pozostaja w rownowadze z or-
ganizmem gospodarza, ale mozna tam réwniez wykryé ga-
tunki bakterii cechujace si¢ duza zjadliwoscia.

Zapalenie przyzebia ma zlozong etiologie zakazna, a roz-
woj zakazenia jest zwykle powolny. W kieszonkach dzia-
slowych dookola z¢héw mozna znalezé biofilm bakteryjny
zawierajacy >300 gatunkéw bakterii tlenowych 1 beztleno-
wych." W przebiegu zapalenia przyzebia rzadko stwierdza
si¢ bakteriemie, jednak endotoksyny bakterii wykrywanych
w kieszonkach dziastowych i wiazacych si¢ z zapaleniem
przyz¢bia mozna wykry¢ w surowicy u ponad 30% pacjentow
bez cukrzycy, ktorzy zglaszaJaL si¢ z powodu wezesnych obja-
wow zapalenia przyzebia."

Ogélnie zakazenie bakteryjne w zapaleniu przyzgbia
nie rézni si¢ mi¢dzy pacjentami bez cukrzycy a chorymi
na cukrzyce typu 2. U chorych na cukrzyce typu 2 rézni
sie natomiast odpowiedZz immunologiczna na bakteryjne
zapalenie przyzebia, gdyz nie pojawiaja si¢ przeciwciala
przeciwko patogenom zwigzanym z zapaleniem przyze-
bia."” Wiele sposrod bakterii beztlenowych wiazacych sie
z zapaleniem przyzebia ma otoczke lipopolisacharydowa,
ktora zawiera endotoksyny i bialka szoku cieplnego. Na
podstawie stwierdzanego przed leczeniem profilu miana
przeciwcial w surowicy przeciwko réznym biatkom szoku
cieplnego oraz stezenia lipopolisacharydu Porphyromonas
gingivalis, bakterii beztlenowej spotykanej czesto w zmia-
nach rozwijajacych si¢ w przebiegu zapalenia przyz¢bia,
mozna przewidywac wyniki leczenia przyzebia u chorych
na cukrzyce, poniewaz sa one korzystniejsze przy wiek-
szym mianie przeciwciat."

Nieopublikowane dane uzyskane u 282 oséb, z ktérych
u 9,3% wystepowala cukrzyca typu 2, ale cigzkos¢ zapalenia
przyzebia byla podobna, wskazuja, ze u chorych na cukrzyce
typu 2 liczba bakterii w kieszonkach dzigstowych moze by¢
mniejsza, natomiast ci¢zkoS¢ choroby taka sama. Na podsta-
wie tych danych mozna sadzi¢, ze odpowiedz zapalna na za-
kazenie u chorych na cukrzyce typu 2 jest bardziej nasilona
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RYCINA 1. Przyktad nasilonego zapalenia przyzebia

u Afroamerykanina ze zle kontrolowang cukrzyca (wartos¢
hemoglobiny A c >9,0%), ktdry nie zareagowat na poczatkowe
leczenie zmian w przyzebiu.

Zwraca uwage wielko$¢ szpar miedzy zebami, ciezko$¢ zapalenia
(zaczerwienienie tkanek dzigset) oraz obecnos$¢ ptytek nazebnych
(stanowigcych miejsca gromadzenia sig bakterii).

niz u oséb bez cukrzycy (G.R.P, nieopublikowane obserwa-
¢je). Mozna to wyttumaczyé niezdolnoscig do wytwarzania
czynno$ciowych przeciwcial przeciwko bakteriom w zakaze-
niu przyzebia. [lustruje to wykres na rycinie 2, ktéry odnosi
si¢ do czterech gatunkéw bakterii zwigzanych z zapaleniem
przyzebia. Ta obserwacja jest zgodna z og6lnym wrazeniem
zwigkszonej podatnosci na zakazenia wsréd chorych na cu-
krzyce typu 2.

Zakazenie przyzebia inicjuje uwalnianie cytokin prozapal-
nych zaréwno w miejscu zakazenia przyzebia, jak 1 w catym
uktadzie komoérek $rodblonka.” Badania dotyczace zapale-
nia dzigsel u chorych na cukrzyce typu 1 1bez cukrzycy wyka-
zaly, ze obie grupy reaguja zapaleniem dziasel na odkladanie
si¢ plytek naz¢bnych w warunkach eksperymentalnych
U chorych na cukrzycq typu | wystepuje jednak wezesniejsza
i bardziej nasilona mleJ scowa odpowiedz zapalna na podobny
bodziec bakteryjny.'®

W dalszych badaniach wykazano, ze dwa biologiczne
wskazniki zapalenia, interleukina 1B (IL-1B) i metalopro-
teaza macierzy typu 8 (MMP-8), ktorych stezenie w plynie
pobranym z kieszonek dzigstowych w zapaleniu przyzebia jest
typowo zwickszone, wykazuja wigkszy wzrost u chorych na
cukrzyce."” U chorych na cukrzyce typu 2 w miejscu zakazenia
przyzebia stwierdza si¢ rowniez wicksze stezenie kilku innych
cytokin (interferonu y, osteoprotegryny, czynnika martwicy
nowotworéw o, [TNFa] oraz interleukin 17 i 23), ale obser-
wuje sie tez zmniejszenie aktywnoéci interleukiny 4."

Zwigkszajaca sie ciezkoS¢ zapalenia przyzebia powigzano
z rozwojem nietolerancji glukozy." Ten zwiazek wynika praw-
dopodobnie z tego, ze nasilenie zapalenia prowadzi do wzro-
stu stezenia interleukiny 6 (IL-6). Waznym celem dziatania
IL-6 jest watroba, co prowadzi do zwi¢kszonej odpowiedzi za-
palnej z zaburzeniem szlakéw sygnalowych insuliny oraz dzia-
fania tego hormonu 1 w rezultacie zmniejszenia wytwarzania
1nsu11ny Chorzy z uposledzonym wytwarzaniem insuliny
nie sg w stanie przeciwdziata¢ aktywacji IL-6 1 nasilonemu

Tom 8 Nr 4, 2011 | Diabetologia po Dyplomie 7



Srednia liczba komérek bakteryjnych (x10°)
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RYCINA 2. Wielkos¢ kolonizacji wybranymi bakteriami
zwigzanymi z zapaleniem przyzebia - liczba bakterii
stwierdzanych w kieszonkach dzigstowych u oséb bez
rozpoznania cukrzycy oraz chorych na cukrzyce typu 2.

U chorych na cukrzyce stwierdzono podobna ciezko$¢ zapalenia
przyzebia, ale mniejsza liczbe bakterii Aggregatibacter
actinomycetemcomitans, szczep b, serotyp Y4 (A.a (b) Y4),
Porphyromonas gingivalis (P. gingivalis), Tannerella forsythia

(T. forsythia) i Treponema denticola (T. denticola), wszystkich wigzacych
sie z zapaleniem przyzebia.

zapaleniu indukowanemu przez I1-6.""U os6b z nieleczonym
przewleklym zapaleniem przyzebia stwierdzono zwiekszone
stezenie IL-6 w surowicy.”' Te badania wskazuja, ze zwiek-
szone ste¢zenia cytokin prozapalnych w surowicy chorych na
cukrzyce typu 2, ktore sa spowodowane przez zapalenie przy-
zebia, mogg nasila¢ odpowiedzi zapalne w innych narzadach,
w ktérych czesto dochodzi do zmian w przebiegu cukrzycy.

Inne czynniki patologiczne w cukrzycy, ktére wplywaja
na tkanki przyzebia, powiazano ze zwigkszeniem steze-
nia glukozy w surowicy, poniewaz hiperglikemia wiaze
si¢ z powstawaniem koncowych produktéow zaawansowa-
nej glikacji (AGE), zmianami mechanizméw lipidowych
oraz stresem oksydacyjnym. Uzyskano dane wskazujace,
ze AGE wystepujace w dzigstach u chorych na cukrzyce
moga sie wigzaé ze stresem oksydacyjnym.” Dane kli-
niczne pozwalaja rowniez sadzic, ze obecnos¢ AGE u cho-
rych na cukrzyce wigze si¢ z wystepowaniem biofilmu na
powierzchni zebdw, co wskaque na zwiekszone ryzyko
uszkodzenia przyzebia.”

Wptyw leczenia zmian w przyzebiu
na kontrole glikemii

Autorzy przegladu danych z bazy Cochrane® doszli do
wniosku, ze uzyskano pewne dowody poprawy kontroli
metabolicznej u chorych na cukrzyce po leczeniu choroby
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przyzebia, ale stwierdzili réwniez, ze dowody te sg stabe ze
wzgledu na mata moc statystyczna dost¢pnych badan. Dane
z innej metaanalizy dostepne w piSmiennictwie dotyczacym
wplywu leczenia zmian w przyzebiu na kontrole metabo-
liczna u chorych na cukrzyce typu 2% wskazuja, ze interwen-
cja obejmujaca przyz¢bie ma korzystny wplyw na stezenie
glukozy we krwi. U chorych z wartoScia hemoglobiny A |
(HbA ) >9,0% leczenie zmian w przyzebiu moze spowo-
dowac zmniejszenie tej wartosci o 0,6% w przypadku braku
zmian stosowanych lekéw przeciwcukrzycowych, natomiast
0 1,4%, jesli wprowadzi si¢ réwniez zmiany w farmakote-
rapii cukrzycy.” Wykazano, ze po leczeniu zmian w przyze-
biu u chorych na cukrzyce mozna zaobserwowad tendencje
do zmniejszania st¢zenia TNFa, rozpuszezalnej selektyny E,
biatka C-reaktywnego oznaczanego metoda o duzej czutosci
oraz wartosci HbA #*

Leczenie zmian w przyzebiu w polaczeniu z uzupelma-
jacym ukladowym leczeniem przeciwbakteryjnym moze
poprawi¢ kontrole glikemii u chorych ze zle kontrolowana
cukrzycg typu 2, zmniejszajac o 0,2% wartos¢ HbA , ktéra
przed leczeniem wynosita przecietnie 9,9%.” ‘

Te wyniki zostaly potwierdzone przez innych autordw,
ktorzy stwierdzili, ze chociaz niechirurgiczne leczenie pe-
riodontologiczne eliminuje miejscowe i ukladowe zakaze-
nie i zapalenie przez zmniejszenie st¢zenia TNFo., to samo
w sobie jest niewystarczajace, aby bez dziatan majacych na
celu uzyskanie Scistej kontroli glikemii spowodowac istotne
zmnlejszenle wartoSci HbA u chorych ze Zle kontrolowanal
cukrzycq Kliniczna wspolpraca miedzy lekarzami zaJmu-
jacymi si¢ leczeniem cukrzycy a stomatologami jest wigc
waznym elementem skladowym skutecznego holistycznego
leczenia chorych na cukrzyce.

Podsumowanie

Chorzy na cukrzyce wiedzg zazwyczaj niewiele na temat
zalezno$ci miedzy zapaleniem przyzebia a cukrzyca.” Per-
sonel medyczny opiekujacy si¢ chorymi na cukrzyce powi-
nien wi¢e zdawac sobie sprawe z tego zwigzku 1 informowac
pacjentéw o potrzebie utrzymywania dobrego stanu zdro-
wia jamy ustnej. Kierowanie chorych ze Zle kontrolowang
cukrzyca na oceng stomatologiczna i leczenie periodonto-
logiczne moze spowodowac poprawe kontroli stezenia glu-
kozy we krwi.

Mimo ze przesiewowa ocena jamy ustnej powinna by¢
elementem skltadowym dokladnego badania przedmioto-
wego, inni pracownicy opieki zdrowotnej poza personelem
stomatologicznym zwykle nie wiedza, na jakie objawy kli-
niczne zapalenia przyzebia nalezy zwraca¢ uwage. Zaczer-
wienienie tkanek dziasel wzdluz linii z¢bow jest klasycznym
objawem zapalenia dzigsel, stanu wskazujacego na aktywna
odpowiedz zapalna na zakazenie bakteryjne. Jesli wystepuje
takie zapalenie, to u chorych na cukrzyce delikatne dotyka-
nie dziasel za pomoca szczoteczki do z¢bow lub wykataczki
wywoluje krwawienie, ktore ustaje w ciggu kilku minut.
W przypadku wystepowania takich krwawien w wielu miej-
scach jamy ustnej chorego personel opieki zdrowotnej po-
winien zwr6ci¢ mu uwage na konieczno$¢ doktadnej oceny
stomatologicznej. Réwniez obecno$¢ biatego lub szarego
nalotu na z¢bach wskazuje, ze potrzebne moze by¢ leczenie
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stomatologiczne. Do innych objawéw zapalenia przyzebia
naleza szpary mi¢dzy gornymi przednimi z¢bami oraz ob-
luzowanie z¢bhow.

Z kolei stomatolodzy i higienisci stomatologiczni po-

winni kierowaé na przesiewowe badania w kierunku cu-
krzycy tych chorych, ktérzy stabo reaguja na poczatkowe
leczenie periodontologiczne lub u ktorych wystepuje za-
awansowane zapalenie przyzebia bez oczywistych objawow
nieodpowiedniej higieny jamy ustnej. W rzeczywistosci ko-
rzystne mogloby by¢ oznaczanie st¢zenia glukozy we krwi
u tych chorych, ktérych mozna zaliczy¢ do grupy ryzyka
cukrzycy.

Podsumowujac:

Zarbéwno cukrzyca, jak 1 zapalenie przyzebia sa czg¢stymi
przewleklymi chorobami u dorostych, wystepujacymi
zwlaszcza u 0s6b w podeszlym wieku.

Uzyskano wiele dowodéw wplywu zapalenia przyzebia na
uktadowe wskazniki zapalenia.

Leczenie zmian w przyzebiu u chorych na cukrzyce moze
mie¢ ograniczony wplyw na tylko nieco zwigkszone war-
toci HbA , ale u chorych na bardziej nasilong cukrzyce
takie leczenie moze sprzyjac istotnemu zmniejszeniu tej
wartoscl, jesli zostanie skoordynowane z kontrola stezenia
glukozy we krwi.

Objawy zapalenia tkanek przyzebia, w tym zapalenia
dziaset, moga by¢ tatwo oceniane przez lekarzy wszyst-
kich specjalnosci.

U chorych z zapaleniem tkanek przyzebia, u ktérych wy-
stepuje nasilone zapalenie dzigsel niereagujace na ruty-
nowe leczenie periodontologiczne, nalezy przesiewowo
poszukiwac cukrzycy.

Dzigki lepszemu kontaktowi i skoordynowaniu lecze-
nia chorych na cukrzyce stomatolodzy oraz lekarze
maja mozliwo$¢ zapewnienia swoim pacjentom lepszej
opieki.

Diabetes Spectrum, Vol. 24, No 4, 2011, p.195. Diabetes and Periodontal
Disease: An Update for Health Care Providers.
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