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Hintergrund

In der Parodontitistherapie werden zu-
nehmend alternative und ergdnzende
Therapiemdoglichkeiten entwickelt und
verwendet. Ein Grofsteil dieser Methoden
beruht auf einem antimikrobiellen An-
satz. Beispielhaft sind hier diverse Sptillo-
sungen (CHX, H,0,, Cetylpyridin) oder
aktivierte Chemotherapeutika (z.B. mit-
tels Photoaktivierung) zu nennen. Eine
verlangerte subgingivale Wirkdauer ver-
schiedener Medikamente soll durch soge-
nannte Controlled-Delivery-Systeme er-
reicht werden. Aktuell werden Weiterent-
wicklungen solcher Systeme, welche tiber
einen reinen antimikrobiellen Ansatz hi-
nausgehen, beschrieben.

Controlled-Delivery-Systeme

Ein Controlled-Delivery-System ist ein
Tragersystem, welches einen Wirkstoff
nach einmaliger Applikation iiber einen
Zeitraum von mehr als 24 h abgibt [6].
Die Trdgersubstanzen unterscheiden sich
hinsichtlich der Wirkstofffreisetzung. Die
Wahl des Materials und deren Darrei-
chungsform spielt eine entscheidende
Rolle bei der Steuerung des sogenannten
Release, also der beschriebenen Freiset-
zung. Als zurzeit verwendete Formen sei-
en Gewebe und Fasern, Filme, Gele, Mi-
kro- und Nanopartikelsysteme genannt
[1, 4, 17]. Therapeutische Ziele sind die
Beeinflussung der Entziindungsprozesse,
die Modulation der Keimflora und die
Unterstiitzung regenerativer Vorgadnge.
Diese werden nachfolgend erldutert.

Pharmakologische Systeme

Auf dem deutschen Markt sind mehrere
kommerziell erwerbbare Systeme erhilt-
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lich. Sie unterscheiden sich in der Wirk-
weise: antiseptisch oder antibiotisch. Ers-
tere sind z.B. ein mit Chlorhexidin bela-
dener Gelatinechip oder ein Gel auf Xant-
han-Basis. Als Vertreter der Antibiotika
wird u.a. seit Ende 2010 ein Doxycyclin-
haltiges Prdparat vertrieben. Weltweit
sind unterschiedlichste Systeme erhalt-
lich, die sich nicht nur hinsichtlich der
Wirkstoffwahl unterscheiden, sondern
auch beztiglich der Basis der Tragerstoffe.

Héufig verwandte Antibiotika sind
Minocyclin, Tetracyclin, Doxycyclin und
Metronidazol [11, 16, 21]. Unter dem As-
pekt der weltweiten Zunahme von bakte-
riellen Antibiotikaresistenzen werden in-
novative Ansitze gesucht, die dieser Ent-
wicklung entgegen wirken koénnen. So
zeigt beispielsweise eine klinische Studie,
dass selbst der begleitende Einsatz eines
Griinteeextrakt-freisetzenden Gels zu ei-
ner Reduktion der Sondierungstiefen und
Entziindungszeichen fiihrt [5]. Insgesamt
zeigen viele Drug-Delivery-Systeme einen
erfolgreichen Einsatz in Kombination mit
einem mechanischen Debridement und
spdter in der unterstiitzenden Parodonti-
tistherapie [2, 9].
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Regenerative Ansiitze

Es gibt derzeitig viele Versuche regenerati-
ve Vorgdnge zu steuern und zu optimie-
ren. Die Regeneration als Primairziel ge-
geniiber der Reparation stellt nach wie
vor ein héufig schwer erreichbares Ziel
dar. So wird der Einsatz von korpereige-
nen Faktoren wie platelet-derived growth
factor (PDGF), Bone morphogenic pro-
teins (BMP) und Tumornekrosefaktor-
a-Antagonisten untersucht [13]. Eine ein-
fache Applikationsform und die Moglich-
keit einer lokalen Freisetzung solcher auf
Zellebene aktiven Substanzen untersucht
derzeitig eine chinesisch-ddnische Ar-
beitsgruppe mit der Entwicklung eines
»silencing“-RNA-Release-Systems ~ [10].
Diese siRNA unterdriickt hierbei spezi-
fisch die RANK-Signalwege und somit die
Entztindungsreaktion.

Entziindungsmodifizierende
Systeme

Bisphosphonate finden einen weit ver-
breiteten Einsatz in der Therapie von
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Knochenerkrankungen wie Osteoporo-
se oder bei Knochenmetastasen. Sie mo-
difizieren den Knochenabbau, u.a. in-
dem sie die Osteoklasten hemmen.
Schon vor Jahrzehnten wurde versucht
diesen Effekt in der Parodontologie zu
etablieren [15]. Diesen Ansatz als lokales
Drug-Delivery-System zu verwenden,
untersucht aktuell eine Arbeitsgruppe
aus Indien mit dem FEinsatz eines
1%igen Alendronat-Gels als Zusatz zum
Scaling and Root Planing und konnte
hiermit einen signifikanten Gewinn an
Attachmentniveau zeigen [12]. Vor dem
Hintergrund der Zunahme an mogli-
chen Osteonekrosen bei Einnahme von
Bisphosphonaten ist der Einsatz zur Par-
odontitistherapie jedoch abzuwéagen.

Des Weiteren ist es moglich, die Ent-
ziindungskaskade mit nichtsteriodalen
Antirheumatika zu unterbrechen und so-
mit die Progression der Parodontitis tiber
eine verminderte Prostaglandinsynthese
zu hemmen. Dieser Effekt konnte bei ei-
ner systemischen Gabe von COX-2-Hem-
mern schon vor einigen Jahren beobach-
tet werden [8]. Dem Gegentiber steht die
Moglichkeit des Einsatzes eines lokal
wirksamen Meloxicam Releases [3].

Sundararaj et al. [18] entwickelten ein
mehrschichtiges Release-Devices, wel-
ches wiederum antibakterielle mit ent-
ziindungshemmenden Ansdtzen kom-
biniert. So kénnen tiber verschiedene Tra-
germaterialien bis zu 4 verschiedene Me-
dikamente in verschiedenen Intervallen
freigesetzt werden und somit Infektionen
eliminieren, Entziindungen hemmen,
Gewebeabbau reduzieren und regenerati-
ve Prozesse unterstiitzen [18].

Probiotika

Der erfolgreiche Einsatz von Probiotika ist
nicht nur im Rahmen der Pravention gas-
trointestinaler Erkrankungen in der Hu-
manmedizin durch zahlreiche Studien
belegt [19]. Die Idee pathogene Bakterien
durch nichtpathogene Keime auch in
dentaler Plaque zu beeinflussen und zu
verdridngen, ist schon seit Lingerem be-
kannt und in vitro erfolgreich untersucht
[7]. Diverse In-vivo-Untersuchungen be-
nutzen probiotikahaltige Kautabletten
und Mundspiilungen und zeigen eine ka-
riesprotektive Wirkung [18], eine Reduk-
tion der entziindlichen Prozesse der
Mundhohle und eine reduzierte Sondie-
rungstiefe [14]. Aktuell befindet sich ein

neues probiotisches Gel zur lokalen sub-
gingivalen Applikation von Lactobazillus
reuteri auf dem deutschen Markt. Kli-
nische Studien zeigen auch hier eine Re-
duktion der Entziindungsparameter [20].

Statement

Antibakterielle Controlled-Delivery-Sys-
teme werden bereits mit unterschiedli-
chem Erfolg im klinischen Alltag einge-
setzt. Gerade die lokal angewendeten An-
tibiotika stehen jedoch vor dem Hinter-
grund der moglichen Resistenzbildung
zur Diskussion. Genau aus diesem Grund
sind Entwicklungen alternativer Systeme
interessant und wiinschenswert. Beson-
ders die vielfdltigen Moglichkeiten der
Beeinflussung von Keimflora und Ent-
ziindungsantwort  stellen spannende
Therapieansatze dar. Um den verschiede-
nen therapeutischen Bediirfnissen einzel-
ner Patienten und den unterschiedlichen
Mechanismen der Pathogenese gerecht
zu werden, bedarf es allerdings noch der
Entwicklung weiterer, bzw. der Anpas-
sung vorhandener Controlled-Delivery-
Systeme. Es liegt eine Vielzahl von mogli-
chen Medikamenten und Tragermateria-
lien vor, jedoch stellt die Entwicklung ei-
ner individuell steuerbaren Freisetzung
im erkrankten Parodontium eine Heraus-
[)77]
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forderung dar.
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