19 FOKUS

Bioaktive Glaser
Anwendungen in der Zahnmedizin

Bioaktive Glaser sind eine synthetische
Werkstoffklasse, deren Grundbestand-
teile (Si0,, Na,0, Ca0 und P,0;) alle im
menschlichen Korper vorkommen. Mit
Knochen konnen sie zu einem stabi-
len Verbund zusammenwachsen, weil
sich an der Werkstoffoberflache Apa-
titkristalle bilden. Das urspriingliche
bioaktive Glas wird dabei mit einer der
physiologischen Knochenbildungsrate
ahnlichen Geschwindigkeit abgebaut
und durch natiirlichen Knochen ersetzt.
Die infolge des Abbaus freigesetzten
lonen stimulieren dariiber hinaus das
Wachstum (Proliferation) von Knochen-
zellen. In der Zahnmedizin werden
bioaktive Glaser in folgenden Gebieten
eingesetzt: Beschichtungen fiir inerte
Implantate und den Zahnhalsbereich,
Fillmaterial fiir Augmentationen und
Wurzelkanile sowie - als Verbundwerk-
stoff - sogar fur Zahnfiillungen. AuBBer-
dem konnen bioaktive Glaser in spezi-
ellen Zahnpasten und in Poliermitteln
fur das Air-Polishing enthalten sein.
Hierbei spielen die besonderen Eigen-
schaften bioaktiver Glaser eine Rolle,
namlich eine hohe Biokompatibilitat,
eine hohe Bioaktivitat, gute antimikro-
bielle Eigenschaften und die Fahigkeit
zur Reparatur kleiner Schmelzschaden
(Remineralisation].

Einleitung

Bioaktive Glaser sind die ersten Materi-
alien, die mit Knochen zu einem festen
Verbund

Dadurch ergab sich ein véllig neuer An-

zusammenwachsen kénnen.
satz in der Implantologie. Bis zur Ent-
wicklung des ersten bioaktiven Glases
durch L. Hench® wurden ausschlieBlich

Tab. 1 Magliche Zusammensetzungen bioaktiver Glaser [Angaben in Gew.-%).
Glasname Si0, P,05 Na,0 K,0 Ca0 MgO
4555 45 6 24,5 24,5
S53P4 53 4 23 20
13-93 53l 4 6 12 20 5
S53P4 53 4 20 20

inerte Materialien verwendet, die dann im
Korper eine Reaktion des Immunsystems
hervorrufen und - sofern keine Abstof3-
ung erfolgt - von einer Kollagenkapsel
umgeben werden. Seit etwa 25 Jahren
kommen bioaktive Glaser in der Medizin
zum Einsatz, um in Form von Beschich-
tungen auf inerten Metallen eine Ver-
kapselung des Implantats zu vermeiden
und eine innige Verbindung zwischen
umliegendem biologischem Gewebe und
dem Metallimplantat zu bewirken'?. Es
gibt mehrere technische Mdglichkeiten,
diinne bioaktive Glasbeschichtungen auf
Werkstoffen herzustellen, wie z. B. das
Dip-Coating-Verfahren, das thermische
Spritzen, die elektrophoretische Abschei-
dung und die Sol-Gel-Methode'. Dabei ist
die Schicht auf den inerten Grundwerk-
stoffen bis zu 20 pm diinn und reicht aus,
dass der natirliche Knochen schnell an
das Implantat anwachsen und sich fest
an diesem verankern kann.

Bioaktive Glaser spielen eine aktive
Rolle bei der Gewebeheilung. Ein bioak-
tives Glas lost sich im Kdrper langsam
auf und bildet dabei an seiner Oberflache
das Knochenmineral Hydroxylapatit. Je
nach chemischer Zusammensetzung
dauert es zwischen 10 und 30 Tagen, bis
der Kérper ein bioaktives Glas resorbiert.
Verantwortlich dafir ist die Bioaktivitat
des Glases. Die gebildete Hydroxylapatit-
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schicht verwachst mit dem korpereige-
nen Hydroxylapatit und ermdglicht so
eine Knochenregeneration anstatt nur
eines einfachen Knochenersatzes. Es
gibt
von bioaktiven Glasern, wobei andere

vielfaltige Zusammensetzungen
chemische Elemente leicht in das Glas-
netzwerk eingebaut werden kdnnen. Das
bekannteste bioaktive Glas ist 4555, das
erste von L. Hench® entwickelte bioak-
tive Glas (46,1 Mol-% SiO,, 6 Mol-% P,0s,
24,4 Mol-% Na,0, 26,9 Mol-% Ca0). In
Tabelle 1 sind einige andere Zusammen-
setzungen bioaktiver Glaser aufgefiihrt'.

Bioaktive Glaser zeichnen sich da-
riber hinaus durch eine hohe Osteo-
konduktivitat (Fahigkeit eines Materi-
als, die Zellbindung mit anschlieBender
Knochenmatrixablagerung und -bildung
zu unterstitzen) und Osteoinduktivitat
(Fahigkeit,
zur Differenzierung zu Knochenzellen

osteogene Vorlauferzellen
anzuregen) aus. Des Weiteren wurde
nachgewiesen, dass das kontrollierte
Freisetzen von Calcium- und Silicium-
ionen aus bioaktivem Glas mehrere Gen-
familien in knochenbildenden Zellen po-
sitiv aktiviert (osteostimulativ) und damit
eine beschleunigte Knochenregeneration
hervorruft. Zusatzlich gibt es deutliche
Hinweise darauf, dass das kontrollierte
Freisetzen dieser lonen ein Wachstum
feinster BlutgefaBe induziert?®.
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+ Wasser

Bioaktives Glas

¢ Hydrolyse von Si-O-Bindungen
e Herausldosen von Na*-, P*-, Ca*-lonen

=)

¢ Anstieg des lokalen pH-Wertes
¢ Bildung einer CaP-Schicht
¢ Stimulation osteogener Zellen

« Antibakterieller Effekt ﬁ

e Anwachsen von Knochen

¢ Auflésung des bioaktiven Glases

/

Abb. 1

Struktur

Oxidische Glaser unterscheiden sich
von kristallinen Festkdrpern durch das
Fehlen einer Fernordnung. SiO,-Tetra-
eder stellen die elementaren Glasbau-
steine dar, welche durch Si-0-Si-Bin-
dungen  (Uber  Brickensauerstoffe]
miteinander verbunden sind. Zu den
weiteren Bestandteilen von Gldsern ge-
horen Netzwerkwandler und Zwischen-
Bioaktive Glaser unterscheiden
nicht

bioaktiven Glasern insofern, als sie eine

oxide.
sich von anderen technischen,
aktive Wechselwirkung mit ihrem Um-
feld eingehen konnen. Durch das offene,
wenig quervernetzte Silikatnetzwerk von
bioaktiven Glasern kann Wasser leicht in
die Struktur eindringen. Unter Umstan-
den kommt es zur Freisetzung etwa von
Calcium- und Phosphationen?®, wodurch
sich an der Oberflache eine Apatitschicht
bildet. Auch aus tieferen Schichten des
Glases werden lonen wie z. B. Na* frei-
gesetzt, und der pH-Wert steigt in was-
srigen Lésungen an (NaOH). Die Bildung
von Oberflachenapatit bildet den Schlis-
sel zur Bioaktivitat des Werkstoffes auch
in vivo. Dadurch kann eine stoffschliissi-
ge, stabile Verbindung mit dem ebenfalls
aus Apatit bestehenden Knochen herge-
stellt werden.

Die Abbauprodukte bioaktiver Glaser
(vor allem Silicium- und Calciumionen)
beeinflussen die Zellproliferation und Ge-
nexpression von osteogenen Zellen (Os-
teoblasten und Osteoklasten). Bioaktive
Glaser besitzen eine grofle Spannbreite
an moglichen Zusammensetzungen,
sodass es leicht ist, therapeutisch wirk-
same lonen in das Netzwerk einzubauen,
die dann kontrolliert freigesetzt werden
konnen. Es wurden bereits Strontium-,
Silber-, Kupfer, Nickel-, Cobalt-, Fluor-
und Zinkionen in bioaktive Glaser einge-
baut”®, welche dann bei Einbringung in
wassrigen Lésungen freigesetzt werden
und so therapeutisch wirken kénnen. Der
durch die Bildung von NaOH ausgeldste
starke lokale pH-Anstieg fihrt auBerdem
zu einer Hemmung des Bakterienwachs-
tums und hat so einen weiteren Vorteil:
Auf mit bioaktivem Glas beschichteten
Implantaten kénnen sich keine Bakterien
anheften und Kolonien bilden.

Herstellmethoden

Bioaktive Glaser lassen sich durch kon-
ventionelle Schmelz- oder Sol-Gel-Ver-
Im Rahmen des
die Aus-
gangsstoffe (Oxide, Carbonate, Fluori-

fahren erzeugen.

Schmelzverfahrens werden

Zusammenfassendes Ablaufschema, das zeigt, wie bioaktive Glaser in den Korper eingebaut werden.

de u. a.) bei Temperaturen von 1.250 bis
Ein  Abschre-
cken in Wasser (Quenching) verhindert
Das Produkt wird

anschliefend zu Pulver aufgemahlen.

1.400 °C geschmolzen.
eine Kristallisation.

Beim Sol-Gel-Verfahren werden Alkoho-
late und metallische Salze als Vorstufen
in wassrige Suspensionen Uberfihrt,
welche nachfolgend in verschiedenen
Reaktionsschritten (Hydrolyse und Kon-
densation] eine gelartige Netzwerk-
struktur bilden. Dann schlief3en sich eine
Trocknung und eine Konsolidierung bei
erhéhten Temperaturen (500 bis 800 °C)
an. Die resultierenden Materialien haben
eine sehr hohe spezifische Oberflache
und eine hdhere Porositat als schmelz-

abgeleitete Glaser.

Loslichkeitsverhalten

Wenn Silikatglaser mit Wasser in Kon-
takt kommen, findet an der Grenzflache
zwischen Glas und Wasser ein lonenaus-
tausch insbesondere zwischen Na* und
Protonen aus dem Wasser statt. Dabei
erhoht sich der lokale pH-Wert. Dies hat
eine alkalische Hydrolyse der Si-0-Si-
Bindungen zur Folge, wodurch das Si-
likatnetzwerk nach und nach aufgeldst
wird und die weiteren lonen des bioakti-



ven Glases auch aus tieferen Schichten
sich ebenfalls l6sen?.

Die Ausbildung der verbindenden
Schicht zwischen Glas und Gewebe, in
diesem Fall ein Carbonat-Hydroxylapatit,
geschieht nach heutigem Kenntnisstand
in finf Stufen. Dabei steigt im Kontaktbe-
reich zwischen Gewebe und Glas infolge
der chemischen Reaktion der pH-Wert,
wodurch der Netzwerkbildner Silicium
aus dem Glas gelost und damit auch
die Struktur des Geristes zerstort wird.
Wahrend eine sukzessive Ausschwem-
mung des Siliciums aus dem Korper
erfolgt, werden die anderen Glaskompo-
nenten Uberwiegend in das sich neu bil-
dende Knochengewebe eingebaut.

In Abbildung 1 findet sich ein verein-
fachtes Ablaufschema zum Einbau von
bioaktiven Glasern in den Kdrper.

Antibakterielle
Eigenschaften

Bei der Auflosung von bioaktiven Glésern
in wassrigen Medien erhoht sich lokal der
pH-Wert, was zu einer Abtotung von Bak-
terien flhrt. Durch Inkorporation von zu-
satzlichen antibakteriell wirksamen Me-
tallionen wie z. B. Silber oder Kupfer kann
diese Wirkung noch verstarkt werden.

Anwendungen in der
Zahnmedizin

Die erste kommerzielle Anwendung von
bioaktivem Glas in der Zahnmedizin war
die Behandlung von Uberempfindlichen
Da-

bei bestand das Ziel darin, freiliegende

Zahnen (Dentinhypersensibilitat).
Dentinkanalchen, die als Ursache der
Schmerzempfindlichkeit angesehen wer-
den, mit bioaktiven Glasern bzw. dem
gebildeten Hydroxylapatit zu verschlie-
Ben und eine Schmerzminderung zu
erreichen® %, Zahnschmelz kann durch
bioaktive Glaser remineralisiert werden,
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solange die Beschadigungen an den Zah-
nen gering sind. Hierbei muss natirlich
die KorngréfBe des eingesetzten Glases
relativ klein sein (18 upm). Den gleichen
Gedanken verfolgt man bei der Verwen-
dung von bioaktiven Glaspartikeln als
Poliermittel durch Luftabrasion (Pulver-
strahl-Prophylaxe)*. Dabei werden nicht
nur Zahnbeldge durch die bioaktiven
Partikel entfernt, sondern es erfolgt da-
riber hinaus eine Remineralisierung des
Zahnschmelzes. Weille Flecke, wie sie
z. B. nach dem Tragen von Spangen auf-
treten, lassen sich so beseitigen®.

Bioaktive  Glédser kommen als
Bulk-Material (Festkorper), als Partikel
oder in Form von Beschichtungen in der
Zahnmedizin zum Einsatz. Kompakte
Stlcke aus bioaktiven Gldsern werden
z. B. als alveolare Fillungen nach Zahn-
extraktionen verwendet, um die Resorp-
tion des Alveolarkamms zu verzégern®.
Die Nutzung von Glaspartikeln hat den
Vorteil, dass man jeden Hohlraum (z. B.
Defekt im Kieferbereich) passgenau aus-
fullen kann. Bioaktives Glas in Form von
Partikeln, die etwa die Gréfle von grob
gemahlenem Zucker haben, wird in die
erkrankten Abschnitte des Kieferkno-
chens eingebracht'. In Tabelle 2 sind
einige kommerziell erhaltliche bioaktive
Glaser aufgefihrt.

Bioaktives Glas zusammen mit Ze-
ment oder Kunststoff als Verbundwerk-

stoff bzw. Schlicker bioaktiven

Glaspartikeln konnen fiir permanente

aus

Zahnfillungen bzw. bei der Auffillung
von Wurzelkandlen eingesetzt werden?.
Bedingt durch die stoffschlissige Ver-
bindung des bioaktiven Glases mit dem
Zahnmaterial wird eine vollstandige Ver-
siegelung der Fillung erreicht und dank
der antimikrobiellen Eigenschaften eine
erneute Besiedlung mit Bakterien ver-
hindert.

Bei einer fortgeschrittenen Parodon-
titis kann das Einbringen von bioaktiven
Partikeln in den Kieferknochen einen
drohenden Knochenverlust verzogern.
Das natirliche Knochenmaterial wird zu
erneutem Wachstum angeregt, und es
erfolgt eine Remineralisation, was dem
Zahn wieder Stabilitat verleint®.

In den letzten Jahren wurde bioak-
tives Glas auch als Zusatzstoff in Zahn-
pasten eingesetzt. Der Gedanke, dass
man Locher quasi wieder ,zuspachteln”
kann, ist natlrlich sehr verlockend. Je-
doch sind diese Fahigkeiten von bioak-
tiven Glésern nur auf kleine Kavitaten
beschrankt. Die Freisetzung von Cal-
cium- und Phosphationen vor allem bei
sauren pH-Werten kann aber das Gleich-
gewicht dieser lonen im Speichel wieder-
herstellen und so einer Demineralisation
des Zahngewebes entgegenwirken.

Tab.2 Kommerziell erhaltliche bioaktive Glaser bzw. Produkte, die bioaktive Glaser enthalten.

Produktname Glasname Hersteller

PerioGlas/NovaBone 4555 NovaBone Products, Alachua, USA
Biogran 4555 Biomet 3i, Palm Beach Gardens, USA
GL160P 13-93 Mo-Sci, Rolla, USA

BonAlive SH3P4 Bonalive Biomaterials, Turku, Finnland
ERMI 4555 US Biomaterials, Alachua, USA

Vitryxx 4555 Schott, Mainz

BioMin Zahnpasta BioMin Technologies, London, UK
Sylc, OSspray 4555 Dent-o-care, Hohenkirchen
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Restiimee und Ausblick

Bioaktive Gléser besitzen eine breite
Palette an medizinischen und zahnme-
dizinischen Einsatzmoglichkeiten. Ihre
Fahigkeit,

anzubinden (Bioaktivitat), erlaubt zusam-

direkt am Knochengewebe

men mit ihren antibakteriellen und remi-
neralisierenden Eigenschaften Anwen-
dungen im Bereich der Zahnmedizin als
Beschichtungs- bzw. Fullmaterial und
als Mittel zur Behandlung von Hypersen-
sitivitat. Bioaktive Glaser lassen sich au-
Berdem mit anderen lonen (Silber, Kup-
fer, Zink u.a.) versetzen, wodurch ihre
antibakteriellen Eigenschaften noch ver-
starkt und zusatzlich weitere therapeuti-
sche Wirkungen erzielt werden konnen.

Die Zukunft liegt sicherlich in perma-
nenten bioaktiven Fillungsmaterialien.
Daflir missen die vorhandenen kerami-
schen Materialien mit bioaktiven Glasern
vermischt werden. Diese Verbundwerk-
stoffe [Komposite) binden durch ihre
bioaktiven Eigenschaften direkt an das
Zahngewebe an, und die Fillung wird
vollstandig versiegelt. Gleichzeitig sor-
gen die antibakteriellen Eigenschaften
daflr, dass eine erneute Besiedlung mit
Bakterien verhindert wird und Entzlin-
dungen bekampft werden. Die Ausbrei-
tung von Sekundarkaries lasst sich so
zumindest verlangsamen.
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