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Entzindungs- und Allergiepotenzial
endodontischer Materialien
Moglichkeiten der Labordiagnostik

Lokale Entziindungen im Mund-Kiefer-
bereich bleiben oft lange Zeit unerkannt.
Das liegt nicht nur an der ungeniigenden
Darstellung in konventionellen Rontgen-
bildern, sondern auch an den Besonder-
heiten des Immunsystems in der Mund-
hohlen- und Kieferregion. Die Mundhdhle
hat zwar aufgrund der pradestinierten
Lage als Haupteintrittspforte fiir Frem-
dantigene eine ausgepragte immunolo-
gische Kontrollfunktion (groBe regionale
Lymphknotenansammlungen), zeigt aber
lokal eine geringe inflammatorische Po-
tenz. Entziindungslasionen v.a. an den
Zahnwurzeln aber auch im Kieferknochen
bleiben daher oft lange Zeit schmerzfrei,
sind mit eher geringen Schwellungen
assoziiert, werden durch Granulations-
gewebe rdumlich begrenzt und zumin-
dest teilweise abgekapselt. Derartige, oft
lange Zeit tolerierte, Entziindungslasio-
nen konnen am vitalen Zahn entstehen,
haufiger sind sie jedoch an oder in der
Nahe devitaler Zahne zu finden, denn in
totem Gewebe laufen keine geregelten
immunologischen Abwehrmechanis-
men ab. Zudem stellt der devitale Zahn
selbst die Quelle der entziindungsaus-
losenden Bakterien und ihrer Stoffwech-
selprodukte dar. Die Tatsache, dass die
Entziindungsherde fiir den Patienten
schmerzfrei und tolerabel sind, darf nicht
dariiber hinwegtauschen, dass auch die-
se Entziindungsherde Quelle und Trigger
einer latenten systemischen Entziindung
sein konnen. In diesem Zusammenhang
spricht man meist von ,silent inflamma-
tion”. Die immer wieder kritisch gefiihr-
ten Diskussionen Uber ,,Herderkrankun-
gen” missen insofern unter einem neuen
Gesichtspunkt betrachtet werden.

Pathomechanismen der
Zahnherdentziundung

1. Entzindung durch
Methylmercaptane und
Thioetherverbindungen

Selbst mit perfekten Methoden der Wur-
zelkanalaufbereitung sowie modernsten
Reinigungs-, Desinfektions- und Fillungs-
konzepten gelingt es nicht, organisches
Gewebe und Mikroorganismen vollstandig
aus dem Wurzelkanal zu entfernen. Somit
entstehen durch Einwirkung von persis-
tent residierenden anaeroben Bakterien,
wie Porphyromonas gingivalis, Prevotel-
la intermedia, Fusobacterium nucleatum
oder Treponema denticola zwangslau-
fig Schwefelwasserstoffverbindungen
(Methylmercaptane und Thioetherver-
bindungen, z.B. Dimethylsulfide und
Diethylsulfide). Die Toxizitat dieser Pro-
dukte ist seit mehr als 30 Jahren be-
kannt. Allerdings kénnen allein toxische
Effekte in der Regel nicht die beschrie-
benen lokalen und systemischen Entziin-
dungsreaktionen und die individuell un-
terschiedliche Beschwerdesymptomatik
der Patienten erklaren.
Methylmercaptane und Thioetherver-
bindungen konnen als modifizierte und
fir das Immunsystem fremde Eiweil3-
abbauprodukte neben den toxischen Ef-
fekten auch Immunreaktionen auslosen
oder verstarken'. Bei diesen immunolo-
gischen Reaktionen besteht im Gegen-
satz zu den toxikologischen Reaktionen
keine direkte Dosis-Wirkungsbeziehung,
sondern eine individuell gepragte Emp-
findlichkeit (auch auf geringste Mengen),
die allerdings durch andere Entzin-
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dungsprozesse oder gestorte Regulati-
onsmechanismen (Immuntoleranz) ver-

starkt werden konnen.

Nachweis der Immunreaktion auf Mer-
captane und Thioether mittels Effektor-
zelltypisierung

Die kausale Bedeutung eines lokalen
Zahnherdes fir systemische Erkran-
kungen (.Fernherdwirkung”] lasst sich
im individuellen Fall nicht beweisen.
Labordiagnostisch gibt es aber die Mog-
lichkeit nachzuweisen, ob bei einem
Patienten mit lokalen Entziindungen
eine davon ausgehende systemische
stattfindet. Die

Effektorzelltypisierung auf Mercaptane

Entziindungsreaktion

und Thioether zeigt anhand des in vitro
antigenspezifisch stimulierten Zytokin-
musters an, ob zum aktuellen Zeitpunkt
im peripheren Blut eine Immunreaktion
gegen diese Substanzen stattfindet. Po-
sitive Werte fir IFN-gamma (IFN-y) zei-
gen, dass TH1-Effektorzellen beteiligt
sind, wohingegen eine isoliert positive
IL-10-Antwort auf eine antientziindliche
Gegenreaktion hinweist (Abb. 1). Letzt-
lich spricht aber jeder positive Befund
fir eine immunologische Sensibilisie-
rung bei einer persistierenden Belas-

Anmerkung der Redaktion: Der de-
vitale Zahn als Ausgangspunkt soge-
nannter ,Herderkrankungen” wurde
unter Zahnarzten zu Recht immer
wieder kontrovers diskutiert. Dieser
Beitrag soll neue Anregungen aus
immunologischer Sicht geben und
Moglichkeiten der Labordiagnostik
aufzeigen.



tung mit Mercaptan- und Thioetherver-
bindungen. Dass diese Belastung mit
sehr hoher Wahrscheinlichkeit aus dem
Zahn-Kieferbereich herrihrt, wird durch
die Tatsache begriindet, dass an keinem
anderen Ort des menschlichen Organis-
mus eine Gewebe- bzw. Knochenfiulnis
unbemerkt bleibt.

In einer prospektiven Studie konnte
die Spezifitat des Labortests fur diese
Posi-

Fragestellung belegt werden?.

tive Ergebnisse zeigten sich bis auf eine

Ausnahme ausschlielich in der Pati-
entengruppe mit devitalen Zahnen und
radiologischen/klinischen  Auffalligkei-

ten (n=73) und nicht in der Gruppe der
Kontrollprobanden (n =31). Die Normal-
werte in der Kontrollgruppe schliefien
auch aus, dass aus dem Darm herrih-
rende Mercaptan- und Thioetherverbin-
dungen Einfluss auf das Laborergebnis
haben. Um zu belegen, dass die Elimi-
nation des lokalen Entziindungsherds
den Laborwert beeinflusst, wurden die
Untersuchungen um eine Interventions-
studie erweitert. Zur Prifung der Hy-
pothese, dass das Entfernen der Quelle
der Schwefelverbindungen die Zytokin-
produktion im Mercaptan-Thioether-Test
reduziert, wurde der Test ca. 6 Monate
nach der Zahnextraktion oder der er-
neuten endodontischen Behandlung des
Wurzelkanals wiederholt. Sowohl die Re-
vision als auch die Extraktion reduzierten
signifikant die Haufigkeit positiver Mer-
captan-Thioether-Testergebnisse. In der
Kontrollgruppe blieben die Ergebnisse
des Mercaptan-Thioether-Tests unveran-
dert unauffallig zum zweiten Zeitpunkt.

2. Allergische Immunreaktionen
auf Bestandteile von
Wurzelfullmaterialien

Verwendete Werkstoffe zur Wurzel-
kanalfullung dienen dem Zweck, den
dicht zu

verschliefen, um eine Infektion bzw. Re-

aufbereiteten  Wurzelkanal

infektion zu vermeiden. Als Werkstoffe
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Untersuchung Ergebnis Einheit Referenzbereich
Reaktivitat Mercaptane/Thioether

IFN-y stimuliert 8.6 pg/mi <02

IL-10 stimuliert <10 pg/mi <10

Der immunologische Befund zeigt eine TH1-dominante Zytokinantwort auf die EiweiB-
zerfallsprodukte Mercaptane und Thioether. Bei entsprechender klinischer Sympto-
matik weist dieses Ergebnis auf ein lokales oder systemisches Enfzindungsgeschehen
hin, das bei Belastung unterhalten wird.

Abb. 1 Die an isolierten peripheren Blutzellen eines Patienten nachgewiesene erhohte Zy-
tokin-Ausschittung (hier IFN-y) nach Mercaptan- und Thioetherstimulation spricht fur eine
immunologische Sensibilisierung bei einer persistierenden Belastung. Der deutlich positive
Befund fir IFN-y zeigt, dass TH1-Effektorzellen beteiligt sind.

zur Wurzelbehandlung dienen Stifte (v.a.  unterteilt: ~ Zinkoxid-Eugenolpréparate,

Guttaperchastifte] und Sealer. Die Sea-  Polyketonpréparate, Epoxy-Kunststoffe,

ler werden entsprechend ihrer Zusam-  Glasionomerzemente und Calciumhydro-

mensetzung in verschiedene Gruppen  xidpraparate.

Patient Geburtsdatum

Lymphozytentransformationstest Wurzelfiillmaterial
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Leerwert (Magativkontrolie) 1540 ( Normalwert < 4000 cpm)
Positivicontralle {Antigen) 22303  cpm 14,5
Mitogenkontrolle (F\WM) 110063 cpm 715

Ergebnisse von > 8 bei der Mitogenkonirole PWM und > 3 bei der Antigenkontrolle (Tetanus/Candidainfluenza) sichern die Ausweribarkedt der Untersuchung

\ .

Abb. 2 Der Befund des Lymphozytentransformationstests zeigt eine Typ IV-allergische Sen-
sibilisierung auf Erdnussél und Paraformaldehyd. In einigen haufig verwendeten Sealern sind
diese Allergene enthalten. Zur Wahrung der Firmenneutralitat werden hier keine Namen von
Praparaten genannt. Die Inhalte sind prinzipiell dem Sicherheitsdatenblatt oder den Angaben
der Hersteller zu entnehmen.

Dentista 0312017



Die am haufigsten verwendeten Wur-
zelfullmaterialien enthalten zum Teil
potente allergene Substanzen. Neben
Guttapercha sind hier u. a. Perubalsam,
Eugenol, Polydimethylsiloxan, Silikonal,
Bismutoxid, Silber, Terpentindl, Kolo-
phonium, Triethanolamin, Erdnussal,
Bisphenol A
Epichlorhydrin zu nennen. Die exakten

Paraformaldehyd, und
Inhaltsstoffe einzelner Produkte mus-
sen den Sicherheitsdatenblattern oder
den Produktinformationen entnommen
werden.

Welche Bedeutung haben die im Labor
nachgewiesenen Sensibilisierungen?
Der Nachweis von allergischen Sen-
sibilisierungen auf Zahnersatzmate-
rialien erfolgt im Labor mit dem Lym-
phozytentransformationstest (LTT) fir
die Typ IV-Allergie (Abb. 2] und dem
Basophilen-Degranulationstest fur die,
allerdings seltener auftretende, Typ I-
Allergie. Hauttests sind hier ungeeignet,
weil:

e es sich um systemische Sensibilisie-
rungen handelt und nicht um Kon-
taktallergien der Haut.

e ein Hautkontakt selbst zur Allergi-
sierung fuhren konnte, die bei dem
betreffenden Test noch nicht erfasst
werden wirde.

e sich in vivo-Testungen von Substan-
zen verbieten, sofern diese nicht ex-
plizit fUr die Hauttestung zugelassen
sind.

Obwohl das sensibilisierende Potenzial
von Guttapercha und den verschiedens-
ten Sealern in Tierversuchen nachge-
wiesen werden konnte, ist die klinische
Bedeutung beim Menschen bisher wenig
untersucht und kaum beachtet. Da eine
lokale Entzindung haufig nicht mit dem
eingebrachten Material in Verbindung
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gebracht wird, gab es bisher keinen of-
fentlichen Druck, klinische Studien auf
diesem Gebiet durchzufiihren. Insofern
beschrankt sich die Literatur auf die Dar-
stellung von Kasuistiken.

Differenzierte Beurteilung nachgewie-
sener allergischer Sensibilisierungen
Praventive Untersuchungen:

e Hier sollten nachgewiesene allergi-
sche Sensibilisierungen immer dazu
fUhren, dass ein Material nicht ver-
wendet wird, wenn das betreffende

Allergen enthalten ist.

Kurative Untersuchungen:

° Hier muss abgewogen werden, ob
ein Material entfernt werden muss.
Der Allergietest allein kann zwar die
Sensibilisierung zeigen, nicht aber,
ob diese auch aktuell eine Entzin-
dung verursacht. Entscheidend dabei
ist die klinische Symptomatik und
die Anamnese, keinesfalls ein posi-
tives Allergietestergebnis allein. An-
dere Expositionsquellen fir das be-
treffende Allergen sind primar oder
gleichzeitig zu eliminieren.

Bei der Allergietestung auf Guttapercha
wird natdrliches Rohguttapercha ver-
wendet. Vor allem bei praventiven Fra-
gestellungen kann es sinnvoll sein, das
spezifisch zur Verwendung anstehende
Guttaperchapraparat (auch Stifte) im
LTT als Nativmaterial zu testen, da z. B.
synthetisch hergestelltes Guttapercha
oder verarbeitete natirliche Rohstoffe
nicht mehr alle Allergenkomponenten
des Rohguttaperchas enthalten mus-
sen. Gleiches gilt fir Sealer, deren De-
klaration von potentiell ausldosenden
Inhaltsstoffen auch nicht selten unvoll-
standig oder missverstandlich zu sein
scheint.
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