Der dentale Biofilm — Voraussetzung
dentaler und parodontaler Erkrankung

ZA Martin Jaroch, Prof. Dr. Andrej M. Kielbassa/Berlin

Was ist ein Biofilm?

Die parodontopathogenen Bakterien werden neben
den genetischen Dispositionen als grundlegender Fak-
tor flr die Entstehung von Parodontitiden angesehen.
Dabei scheint die Organisation der Bakterien in Biofil-
men entscheidend fur die hohe Resistenz gegen lokale
Therapiemalinahmen zu sein. Unter Biofilmen versteht
man die Zusammensetzungen von Bakterien, die durch
Co-Aggregationsmechanismen als sogenannte Bakte-
rienfamilien agieren und sich gegenseitig langfristig
stabilisieren (Simonsson 1989; Marsh und Bradshaw
1995;Ligtenbergetal.2007).Biofilmespieleninunserem
praktischen und alltaglichen Leben eine entscheidende
Rolle und bilden ein standiges Problem im tdglichen Le-
ben. Es ist bekannt, dass Biofilme eine Vielzahl von vor
allem feuchten Oberflachen besiedeln (Passerini et al.
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Abb.1:Schematische Darstellung der Biofilmbildung.
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1992; Giaouris et al.2005). Abwasserrohre, Sanitarberei-
che oder auch Bereiche wie Schiffsriimpfe bilden opti-
maleFlachenzurBesiedlung.Diesesind nurschlecht mit
chemischen Mitteln zu entfernen und kdnnenvorallem
in Krankenhausern, beispielsweise auf medizinischen
Geraten wie Kathetern,zu einem entscheidenden Prob-
lem werden (Passeriniet al.1992).

Die Bildung von gemeinsamen, schitzenden Lebens-
raumen kann in der Natur vielfach beobachtet werden
(Amann und Kuhl1998; Kuramitsu 2001). Ahnlich wie in
der Geschichte der Zivilisation,in der sich die Menschen
zunehmend in Stadten zusammengerottet haben, um
gegen Unwetter oder Angreifer zu bestehen, bilden
Mikroorganismen einen gemeinsamen Schutzwall ge-
gen giftige Substanzen, die zu ihrem Untergang fihren
konnten. Diese Lebensgemeinschaften dienen dem
Nahrstoffaustausch und derWeitergabe von Genen;die
spezifischen Eigenschaften der Bakterien werden auf
diese Weise verbessert und gestarkt. Die Fahigkeit zur
Regulierungdes pH-Wertesund damitder Bildungeiner
eigenen Umwelt erhoht die Anpassungsfahigkeit an
Veranderungen des umgebenden Milieus.

Die Entstehung des Biofilms

DiePionierkeime, meist Actinomyceten, heften sich mit-
hilfe von Pili und Fimbrien an der Oberflache der Zahne
an (Adharenz). Das initiale Lateralwachstum wird nach
Teilungs- und Reifevorgangen durch das Vertikalwachs-
tum abgeldst und endet in der Bildung von Kolonien
(Abb.1). Zur Sicherstellung der Nahrstoffzufuhr von au-
Benwerden spezielle Wasserkanale gebildet, die gleich-
zeitig dazu dienen, von Bakterien sezernierte Giftstoffe
abzutransportieren (Marsh und Bradshaw1995). Ein zu-
satzlicherundentscheidender Faktordes stabilen Plaque-
wachstums ist die Bildung von mehreren Biofilmen, die
unabhdngig voneinander agieren kénnen. Bei genauer
Betrachtung wird deutlich, dass Biofilme kein aus-
schlielRliches Aggregat aus Bakterien darstellen.Die Bio-
filme bestehen im hohen MaRe—durchschnittlich 9o %
des Trockengewichts — aus Extrazellularsubstanz in
Form von Exopolysacchariden. Die Bakterien sind in ei-
nem Netz eingemauert, in dem sich Mikrokolonien bil-
den, die teilweise einzelne Bakterienspezies beherber-
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gen konnen. Die dulReren Formen der Kolonien sind ab-
hangig von mechanischen Gegebenheiten wie dem
Flissigkeitsstrom und kdnnen zwischen geraden, haar-
artigen Formen und Pilzformen variieren.

Die Matrix oder Interzelluldarsubstanz bildet das Klebe-
mittel der Bakterien. Sie besteht zum groften Teil aus
Wasser, welches von Exopolysacchariden gebunden ist.
Exopolysaccharide, die von den Bakterien sezerniert
werden, besitzen eine Vielzahl von wichtigen Funktio-
nen (Cescuttiet al.1999; Filloux und Vallet 2003). Neben
der mechanischen Funktion kénnen sie Kationen bin-
denundsoeinen bestimmten pH-Wert in der Plaque si-
cherstellen. Eine weitere Aufgabe der Exopolysaccha-
ride besteht im Binden und Speichern von Nahrstoffen.
Man geht davon aus, dass zur Kontrolle der einzelnen
Ablaufe innerhalb des Biofilms eine Kommunikation
zwischen den Bakterien stattfindet, die als ,quorum
sensing" bezeichnet wird (Suntharalingam und Cvitko-
vitch 2005). Die Weitergabe von Informationen funktio-
niert Gber traditionelle molekularmedizinische Wege
wie der Konjugation, dem Austausch von Erbinforma-
tionen uber Plasmidtransfer bzw. Transposontbertra-
gung (Wang und Kuramitsu 2005). Die Kommunikation
hangtimWesentlichenvonderBakteriendichteab,doch
der genaue Mechanismus ist bisher unklar. Dabei han-
delt es sich um sezernierte Wachstumsfaktoren und
Zellbestandteilen (Toxine, Enzyme, Surfactants), die im
Sinne der Autoinduktion die Zellteilung und Aktivitat
der Bakterien regulieren sollen. Jedes Bakterium sezer-
nierteineVielzahlvon Faktoren,wodurchbeispielsweise
Antibiotikaresistenzgene an andere Bakterien weiter-
gegebenwerdenkonnenundsichsodieVirulenzerhoht.

Antibiotikaresistenzgene

Die Bedeutung des Biofilms wird vor allem beim Einsatz
von lokalen Antibiotika deutlich (Norrington et al.2008;
Persson und Imfeld 2008). Die Biofilmstrukturen zeigen
eine um den Faktor 1.000—-1.500-fach hohere Resistenz
gegenuber Antibiotika. Die Grunde fir diesen deut-
lichen Unterschied konnten bis heute nicht zweifelsfrei
geklart werden. Eines der Denkmodelle basiert auf der
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Theorie, dass es den Bakterien in der Biofilmstruktur —
beachtet man die ideale Temperatur, den pH-Wert und
die Nahrstoffzufuhr—so gut geht, dass die Wachstums-
raten innerhalb des ausgebildeten Biofilms sehr gering
sind. Antibiotika konnen ihre volle Wirksamkeit nur bei
schnell wachsenden Zellen entfalten und missen zum
anderen den mechanischen Schutz durch die Exopoly-
saccharide uberwinden. Ein weiteres Problem fir die
Entfaltung der vollen Schlagkraft bereitet der chemi-
sche Gradient, der die positiv oder negativ geladenen
Antibiotika vor dem Eindringen in den Biofilm schiitzt.
Neben den chemischen Ursachen sind Bakterien in der
Lage,Resistenzgene gegen Antibiotika zu bilden (Hogan
und Kolter 2002). Die Resistenzgene, die innerhalb des
Biofilms gebildet werden und dort ihre Schutzwirkung
entfalten, konnen auf einzelne Bakterien vererbt wer-
denundsoeinen SchutzauchauRerhalbdes Biofilmser-
moglichen. Dieses Phdnomen macht es zusatzlich
schwierig, die nach der Zerstorung des Biofilms freige-
setzten Bakterienspezies zu eliminieren. Keime wie bei-
spielsweise Pseudomonas aerogenosa zeigen als Teil des
Biofilmes eine hohe Resistenz gegen Antibiotika, sind
aberauchaullerhalbdesBiofilmsim planktonischen Zu-
standinderLage,die Wirkungvon Antibiotika durch ver-
erbte Resistenzgene entscheidend zu beeinflussen
(Mispagel und Gray 2005). Die Bakterien scheinen viele
Informationen liberdirekten Gentransfer iibertragenzu
kénnen und sich auf wechselnde dufRere Bedingungen
anzupassen.

Zusammensetzung der oralen Plaque

Die supragingivale Plaque unterscheidet sch deutlich
vondersubgingivalenPlaque.Dersupragingivale Biofilm
hat eine typische flache oder saulenférmige Form, in der
die Bakterienorganisiert leben und die den Biofilmin die
Mundhahle verlassen konnen. Diese Form der Biofilm-
strukturhaftet der Zahnoberflache direkt an und verliert
durch prophylaktische Mundhygienemafnahmen ihre
Wirksamkeit. Die Kariesaktivitat steigt vor allem bei Be-
siedlung mit grampositiven fakultativanaeroben Strep-
tokokkenderViridans-Gruppe (S.mutans,S.sangiusundS.
mitis) (Kielbassa 2006). In enger Korrelation zur Auf-
nahmevonniedermolekularenKohlenhydratenstehtzu-
demdieZahlderActinomyceten,vondenenvorallemder
A.viscosus und der A. naeslundii fir die fir Lasionen im
Waurzelbereich verantwortlich gemacht werden (Shu
1998). Der subgingivale Biofilm kann hingegen nicht
durch einfache Mundhygiene unschadlich gemacht
werden und kennzeichnet sich durch zwei verschiedene
Formen des Biofilms aus.Der adharente Teil ahneltinder
Initialphase in Zusammensetzung und Pathogenitat der
supragingivalen Plaque,wohingegen die schwimmende
Plaque deutliche Resistenzen auf therapeutische Maf3-
nahmen aufweist. Tiefe parodontale Taschen ermog-
lichen es vor allem hochpathogenen gramnegativen
anaeroben Keimen, in strukturierten Biofilmen ihre ge-
samte Zerstorungskraft der Hart- und Weichgewebe zu
entfalten. Nach der Konsensuskonferenz von 1996 geht
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die hochste Pathogenitat vor allem von Aggregatibacter
actinomycetemcomitans (A.a.c),Porphyromonas gingiva-
lis (Pg). und Bacteroides forsythus (B.f) aus, wobei der
A.a.c.als gramnegatives Stabchen der derzeit am besten
untersuchte Keim ist, der in der Regel in Form von stern-
formigen Kolonien zu finden ist.

Das Problem Mundhohle

DieBildungvonBiofilmenisteinbesonderes Problemim
Bereich der Mundhdhle (Wood et al.2000). Biofilme tre-
ten zwar am gesamten menschlichen Korper auf, wer-
den jedoch durch die Integritat der Bindegewebsstruk-
turen im Regelfall nicht zu einem pathologischen Prob-
lem.Die UrsacheflrdiehoheProblematikim Bereichder
oralen Weichgewebe istinden Zahnen zu suchen,diein
diesem Zusammenhang gewissermalen als anatomi-
scher Fehler gesehen werden konnen. Sie sind der ein-
zige Bereich des Korpers, in dem ein fester Bestandteil
durch die Integritat der Oberflache durchdringt und in-
direkt Knochen und Bindegewebe mit der auferen Um-
weltverbindet.Zudemzeigen Zahne keinerlei Abschilfe-
rung,der jedoch im epithelialen Bereich zum Schutz vor
einer pathologischen Keimbesiedelung unabdingbar
ist. Die Abschilferungen der epithelialen Bereiche kann
demnach als ein selbstreinigender Effekt gesehen wer-
den.Die FormderRegenerationistim Bereich der Mund-
hohleundderZahnenichtzufinden.Die Mundhohle be-
stehtaus GbersooBakterienarten,diesichdauerhaftan
Hart- und Weichgewebsstrukturen anheften konnen.

Nach der unspezifischen Plaquehypothese ging man
langeZeitdavonaus,dassalleindie MengederBakterien
und der Plaque fur die Kariesaktivitat und Parodontitis
entscheidend zu sein scheint (Loesche 1973). Diese Hy-
pothese trifft jedoch auf die Entwicklung von parodon-
talen Erkrankungen nicht ohne Weiteres zu. Loe konnte
zeigen,dassTeearbeiteraufSrilanka,die keinen Zugang
zur Mundhygiene oder zahnarztlichen MaRnahmen
hatten, trotz massiver Plaqueanlagerung weder Gingi-
vitis oder Parodontitis noch eine Progredienz von Paro-
dontitis zeigten (Loe et al. 1986). Es miissen wohl spe-
zielle parodontopathogene Bakterien fir die Entste-
hung von Parodontitiden, die parodontopathogene
Keime genannt werden, als Ursache fir das Voran-
schreiten subgingivaler Entziindungen gesehen wer-
den.Slots konnte 1979 zeigen, dass es bei pradisponier-
ten Patienten zu einer Bakterienshift von gesund nach
krank kommen muss und sich dadurch die Anzahl der
gramnegativen anaeroben Bakterien deutlich erhoht
(Slots 1979). Bei dieser als spezifische Plaquehypothese
bezeichnetenTheoriewirdinsbesonderedemA.a.c.eine
hohe Pathogenitat als Leitkeim der lokalisierten juveni-
len Parodontitis zugeschrieben (Slots und Listgarten
1988). Die Problematik der spezifischen Plaquehypo-
these bestand jedoch darin, dass Patienten beobachtet
wurden,beidenenrelevante pathogene Keime diagnos-
tiziert werden konnten und die dennoch nicht erkrank-
ten (Slots,Emrich et al.1985). Heute wissen wir, dass pa-
rodontopathogene Keime per se nicht ausreichen, um
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eine Parodontitis auszulosen. Es mlssen noch zusatzli-
che lokale und genetische Faktoren in Erwagung gezo-
gen werden, sodass die Parodontitis nach aktuellem
Wissensstand als opportunistische Infektion gesehen
wird (opportunistische Plaquehypothese).

Wo stehen wir heute?

DieUntersuchungen zu Biofilmen konnten bis heute vor
allem Aufschlusse Gberdie Strukturunddiedarin leben-
den Bakterienfamilien geben. Unklar bleibt, inwiefern
diese organisierten Familienstrukturen miteinander in
Verbindung treten und wie stark sie sich durch Bildung
von Resistenzgenen gegenVeranderungen des aufSeren
Milieus behaupten konnen. Die spezifische Anordnung
derBakterien in bestimmten Komplexen ist ein Indiz fir
die hohe Organisationsfahigkeit der Mikroorganismen.
Socransky konnte 1998 in einer Analyse von tiber13.000
Plaquesamples als Erster zeigen, dass pathogene Kom-
plexeexistieren,indenen Bakterien mitanderen Spezies
bevorzugt Biofilme bilden und so ihre Partner selektiv
auswahlen (Socransky et al. 1998). Diese Partnerschaf-
tensind erst durch die Selektivitat in der Lage, hochgra-
dig pathogene Biofilme auszubilden.

Die heutige Reduktion der Biofilme erfolgt vor allem me-
chanisch und die Elimination des gesamten aktiven Bio-
films, vor allem in tiefen subgingivalen Taschen, scheint
nicht moglich zu sein. Die Aussicht der Insertion von
hochspezifischen Bakteriophagen wiirde zweifelsfrei zu
einem Paradigmenwechsel in der Therapie von Parodon-
titiden fihren. Bis dahin bleibt der Biofilm ein zentrales
ProbleminderadaquatenBehandlungvondentalenund
parodontalen Erkrankungen. Auf den folgenden Seiten
finden Sie eine Marktubersicht zu Kariesrisiko- und Paro-
dontitistests, die unter anderem eine Bestimmung der
relevantenKeimezulassen.Beirichtiger Anwendungund
Interpretation lassen diese Tests eine Aussage zum ak-
tuellen Erkrankungsrisiko des Patienten zu und stellen
damiteine wertvolle Erganzung bei der Therapie dar. B

EineliteraturlistekanninderRedaktion angefordert werden.

Anmerkung der Redaktion

Diefolgende Ubersicht beruhtaufdenAngabenderHer-
steller bzw. Vertreiber. Wir bitten unsere Leser um Ver-
standnis daflir,dass die Redaktion flir deren Richtigkeit
und Vollstandigkeit weder Gewahr noch Haftung lber-
nehmen kann.
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