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Mundflora entschliisseln

Grundlagen fiir bessere Pravention.

FREIBURG IM BREISGAU - Die Deutsche Forschungs-
gemeinschaft (DFG) fordert das Forschungsprojekt
,MinOroBiome" der Medizinischen Fakultat der Uni-
versitat Freiburg und der Universitatsmedizin Greifs-
wald fir 36 Monate mit (iber 650.000 Euro. Das inter-
disziplindre Team untersucht hier, welche kleinste sta-
bile Gemeinschaft von Mikroorganismen im Mund die
Bildung bakterieller Biofilme ermdglicht. Die Ergeb-
nisse sollen dazu beitragen, Karies und Parodontal-
erkrankungen besser zu verstehen und neue Ansatze
zur gezielten Beeinflussung des oralen Mikrobioms zu
entwickeln.

,Wir wollen besser verstehen, welche Mikroorga-
nismen und Funktionen notwendig sind, damit sich
orale Biofilme stabil bilden. Damit kénnen wir eine
Grundlage schaffen, um Erkrankungen im Mund kiinf-
tig gezielter vorbeugen und neue Strategien zur Beein-
flussung des Mikrobioms entwickeln zu kénnen”, sagt
Prof. Dr. Fabian Cieplik, Arztlicher Direktor der Klinik
fiir Zahnerhaltungskunde und Parodontologie des Uni-
versitatsklinikums Freiburg.

Biofilme aus menschlichem Speichel

Im Projekt soll ein sogenanntes minimales orales
Mikrobiom identifiziert und charakterisiert werden,
das aus menschlichem Speichel effizient Biofilme bil-
det. Daflir kombiniert das Forschungsteam Biofilm-
modelle im Labor mit verschiedenen molekularen Ana-
lysen und einer computergesttzten Modellierung der

Rasterelektronenmikroskopische Aufnahme eines oralen Bio-
films. Das Bild zeigt die dichte, dreidimensionale Struktur
bakterieller Gemeinschaften im Mundraum, wie sie im For-
schungsprojekt ,MinOroBiome" untersucht werden.

Wechselwirkungen. Ziel ist es, zentrale mikrobielle
Funktionen zu bestimmen und realistischere experi-
mentelle sowie bioinformatische Modelle des oralen
Mikrobioms aufzubauen.

Projektleiter ist neben Cieplik vom Universitéts-
klinikum Freiburg Prof. Dr. Johannes Hertel, Universi-
tatsmedizin Greifswald. Die experimentellen Arbeiten
werden in Freiburg im Breisgau zusammen mit Prof.
Dr. Ali Al-Ahmad von der Klinik fir Zahnerhaltungs-
kunde und Parodontologie durchgefiihrt, die bio-
informatische und mathematische Modellierung er-
folgt in Zusammenarbeit mit Greifswald sowie wei-
teren Partnern in Newcastle und Nottingham im Ver-
einigten Konigreich.

Quelle: Universitatsklinikum Freiburg

Lacheln, Klick, Diagnose

Karies-Check per Smartphone.

BOSTON — Ein intraorales Foto des kindlichen
Gebisses kann unter standardisierten Bedingun-
gen ohne den Einsatz klassischer zahnérztlicher
Instrumente erstellt werden. Dabei kommen
weder Behandlungseinheit noch Spiegel oder
Sonde zum Einsatz, sondern ein Smartphone,
das von den Eltern gemaB einer vorgegebenen
Anleitung verwendet wird. Ziel ist eine repro-
duzierbare bildliche Darstellung des Gebisses.

Eine US-amerikanische Forschungsgruppe
untersuchte, ob sich Karies anhand solcher
von Eltern aufgenommenen Smartphonebilder
ebenso zuverlassig diagnostizieren Iasst wie im
Rahmen einer konventionellen zahndrztlichen
Untersuchung. Darlber hinaus wurde gepriift,
ob Zahndrzte auf Basis der Bildaufnahmen eine
vergleichbare oder sogar hohere diagnostische
Genauigkeit erzielen kdnnen. Die Ergebnisse
der Studie wurden im Journal of the American
Dental Association veréffentlicht.

Fur die Untersuchung erstellten Eltern von
138 Kindern intra-orale Aufnahmen nach einem
festgelegten Protokoll, bestehend aus einer
Frontalansicht sowie Aufnahmen der oberen
und unteren Okklusalflachen. Die Bilder wur-
den anschlieBend von zwei erfahrenen Zahn-
arzten unabhangig voneinander beurteilt. Als
Referenz dienten die klinischen Befunde im
Rahmen der zahndrztlichen Rehabilitation.

Zur Studie
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Die Auswertung zeigte eine hohe diagnos-
tische Ubereinstimmung. Die Spezifitt, definiert
als die korrekte Identifikation kariesfreier Zéhne,
lag Uber alle Ansichten hinweg zwischen 97,1
und 100 Prozent. Die Sensitivitdt zur Erkennung
karioser Ldsionen erreichte in den meisten Be-
reichen Werte zwischen 94,8 und 99,1 Pro-
zent. Lediglich bei den Frontzéhnen des Unter-
kiefers fiel die Sensitivitdt mit 67,2 Prozent
deutlich geringer aus. Bei der Kombination meh-
rerer Ansichten ergab sich eine diagnostische
Genauigkeit von 94,1 bis 100 Prozent.

Die Autoren weisen jedoch auf Einschrén-
kungen hin. Verdnderungen des Weichgewebes
sowie friihe Demineralisationsprozesse konn-
ten anhand der Fotografien nicht mit vergleich-
barer Sicherheit erfasst werden. In diesen Be-
reichen sehen die Forschenden weiteren Be-
darf an methodischer und klinischer Forschung.

Quelle: ZWP online

Bedeutung der Mund-
flora fiir die syste-
mische Gesundheit

Adipositas verandert das orale Mikrobiom.

NEW YORK/ABU DHABI — Die Mundhdhle ist ein komplexes mikro-
bielles Okosystem. Mehrere Hundert Bakterienarten besiedeln Zahne,
Schleimhdute und Zunge und stehen in engem Austausch mit dem
iibrigen Organismus. Dass Verénderungen dieser oralen Mikrobiota
nicht nur lokale Erkrankungen begleiten, sondern auch mit syste-
mischen Stoffwechselzustdnden assoziiert sein kénnen, zeigt eine
neue Studie, jlingst verdffentlicht in Cell Reports. Untersucht wurde

dabei nicht der Darm, sondern die Mundhohle selbst,

.,‘\\ genauer gesagt das orale Mikrobiom. Es ist nach

5% dem Darm das zweitgroBte mikrobielle Okosystem
des Menschen. Und offenbar eines, das bei Adipo-

sitas systematisch anders zusammengesetzt ist.

Das Forschungsteam analysierte daflir Speichelproben
von 628 Erwachsenen aus den Vereinigten Arabischen
Emiraten. 97 von ihnen lebten mit Adipositas. Eine normal-

gewichtige Vergleichsgruppe wurde nach Alter, Lebensstil
und Mundgesundheit abgeglichen. Untersucht wurden so-
wohl mikrobielle DNA als auch Stoffwechselprodukte. Bei
den adiposen Teilnehmenden fanden sich vermehrt Bakterien,
die mit Entzlindungsprozessen in Verbindung stehen, darunter

Streptococcus parasanguinis. Auch Mikroorganismen, die Laktat

produzieren, waren haufiger vertreten. Laktat gilt als Hinweis
auf einen veranderten Stoffwechsel und ist mit einem erhéh-
ten Risiko fir Typ-2-Diabetes assoziiert. Entscheidend war

jedoch weniger die Frage, welche Bakterien vorhanden
sind, sondern was sie leisten. Die Forschenden identifizierten

94 funktionelle Unterschiede im mikrobiellen Stoffwechsel.
Bei Menschen mit Adipositas waren die oralen Mikroben starker
an der Verwertung von Zuckern und Proteinen beteiligt, die als
metabolisch unglinstig gelten. Gleichzeitig produzierten sie weniger
essenzielle Nahrstoffe. Zudem fanden sich erhéhte Konzentrationen
der Metabolite Uridin und Uracil, Molekiile, die im Kérper als Si-
gnale wirken und unter anderem mit der Appetitregulation in Ver-
bindung stehen. Ob das veranderte orale Mikrobiom zur Gewichts-
zunahme beitrdgt oder deren Folge ist, 1dsst sich
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auf Basis der Daten nicht ganzlich beantworten.
Die Autoren sprechen daher bewuBt von mess-
baren mikrobiellmetabolischen Signaturen der
Adipositas.

Zur Studie
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Balance im Mikrobiom
Immunsystem halt Pilz auf Schleimhaut in Schach.

ZURICH — Das Mikrobiom besteht nicht nur aus Bakterien, sondern auch
aus Pilzen. Die meisten von ihnen fordern die Gesundheit von Mensch
und Tier. Einige Pilze haben jedoch auch das Potenzial zum Krankheits-
erreger. So kann beispielsweise der Hefepilz Candida albicans unkon-
trolliert auf der Mundschleimhaut wachsen und Soor ausldsen.

In schweren Fallen kann dieser Pilz durch Ausbildung von faden-
formigen Hyphen auch in den Blutkreislauf gelangen und systemische
Infektionen verursachen. Diese wiederum sind fiir jéhrlich Gber eine
Million Todesfalle verantwortlich. Das passiert vor allem bei Menschen
mit geschwdchtem Immunsystem auf der Intensivstation — beispiels-
weise, wenn sie aufgrund einer Transplantation oder Krebserkrankung
immunsupprimiert sind.

Balance zwischen Freund und Feind

,Die Mechanismen, welche den Pilz auf unserer Schleimhaut unter
Kontrolle halten und eine Infektion verhindern, sind nach wie vor kaum
verstanden”, sagt Salomé LeibundGut-Landmann, Professorin fir Im-
munologie an der Vetsuisse-Fakultat der Universitat Zirich. lhr Team
hat nun zwei wichtige Entdeckungen gemacht: Sie zeigen auf, wie das
Gleichgewicht durch ein feines Zusammenspiel zwischen Candida
albicans und dem Epithel einerseits sowie dem Immunsystem anderer-
seits aufrechterhalten wird. Firr die Studien verwendeten die Forschen-
den verschiedene Stamme von Candida albicans und von Mausen.

Toxin kann auch niitzlich sein

Zundchst untersuchte das Team die Funktion von Candidalysin,
einem Pilz-Toxin, das Wirtszellen direkt angreift und die schiitzende
Kérperoberflache beschadigt. Die Forschenden fanden heraus, dass
dieser Faktor — in kleinen Mengen — fiir das Uberleben des Pilzes im
Mund notwendig ist. Der Pilz nutzt das Toxin wie einen Tiroffner, um
sich in der Schleimhaut zu verankern, ohne diese zu schadigen.

,Die Feinregulierung von Candidalysin entscheidet darlber, ob
Candida albicans ein harmloser Besiedler oder ein Krankheitserreger
ist"!, so LeibundGut-Landmann. Als Krankheitserreger produziert der
Pilz groBe Mengen an Candidalysin. Daraufhin reagiert das Immun-
system sofort mit einer starken Entziindung. Im gutartigen Stadium
hingegen produziert Candida albicans nur geringe Mengen des Toxins
und kann so unbemerkt in der Schleimhaut verbleiben. ,Der Pilz fahrt
sozusagen mit angezogener Handbremse. Er braucht ein wenig Toxin,
aber zu viel davon wird sofort bestraft.”

Interleukin Gibernimmt Verteidigung

In ihrer zweiten Studie untersuchten die Forschenden, wie Can-
dida albicans in einem geschwéachten Immunsystem von einem harm-
losen Pilz zu einem Krankheiterreger wird. Sie gingen davon aus, dass
der Immunfaktor Interleukin-17 dabei eine wichtige Rolle spielt — denn

Durch die Bildung von langen fadenahnlichen Zellen, den Hyphen, bricht der
Hefepilz Candida albicans (blau) aus menschlichen Immunzellen (rot) aus. Der
Teil der Hyphe, der die Immunzellen bereits verlassen hat, ist gelb eingefarbt.

Menschen mit einem Defekt im Gen fiir Interleukin-17 leiden unter
Soor in der Mundschleimhaut.

Die Ergebnisse zeigen, dass die durch Interleukin-17 vermittelte
Immunitat daflr sorgt, dass sich der Pilz nicht zu stark vermehren
kann. Er verhindert zudem, dass er zu groBe Mengen an Candida-
lysin produziert und dadurch zum Krankheitserreger wird.?

Ein Pilz auf Entzug

Dies geschieht unter anderem durch einen wenig bekannten
Mechanismus namens , Nutritional Immunity”: Interleukin-17 entzieht
dem Pilz indirekt Zink — einen wichtigen Faktor, den er fiir die Pro-
duktion der fadenartigen Hyphen und Candidalysin bendtigt. , Inter-
leukin-17 ist wie ein Torwéchter, der dafir sorgt, dass Candida albi-
cans harmlos bleibt”, so LeibundGut-Landmann. Der Verlust dieses
Tors l6se eine Kaskade aus, die zu einer Veranderung des Pilzes,
Gewebeschédden und chronischen Erkrankungen fiihrt.

Die Resultate sind angesichts der zunehmenden Verwendung
von Immuntherapien, die den Interleukin-17-Immunweg blockieren,
wichtig. Wenig Uberraschend entwickelt ein Teil der Patienten, die
Antikérper gegen Interleukin-17 oder dessen Rezeptor erhalten, als
Nebenwirkung eine mukokutane Candidose einschlieBlich Soor.
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