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Adjuvante minimalinvasive Parodontitis- und Periimplantitistherapie

Die antimikrobielle Photodynamische Therapie (aPDT) und ihre WirksamkKkeit — eine longitudinale Kohortenstudie aus der Praxis
mit 5-Jahres-Ergebnissen.Von Dr. med. dent. Tilman Eberhard M.Sc. und Dr. med. dent. Freimut Vizethum.

Fir die Therapie biofilmasso-
ziierter Entziindungen scheint
die Entfernung des pathogenen
Biofilms von der subgingivalen
Wurzeloberfldche zwar ein wich-
tiges Ziel, jedoch nimmt der Er-
folg des mechanischen Debride-
ment bei der Parodontaltherapie
mit zunehmender Sondierungs-
tiefe und Furkationsbeteiligung
ab.172730 Daher wird die voll-
standige Entfernung bakterieller
Ablagerungen in vivo eher selten
erreicht!® und bakterielle Reser-
voire persistieren in unzuging-
lichen Bereichen. Zur Aufrecht-
erhaltung stabiler Langzeiter-
gebnisse ist eine unterstiitzende
Therapie daher in engen
regelméBigen Abstédnden
durchzufiihren. Konventio-
nelle unterstiitzende anti-
mikrobielle Therapiefor-
men fiihren oftmals nicht
zu langfristigen Verbes-
serungen.

Bei subgingivaler Irri-
gation mit antibakte-
riellen Losungen ge-
langt die antisepti-

sche Substanz nur in

die marginale Halfte

der parodontalen
Tasche,'® und die Wir-
kung einer Mundspiilung ist
ohne Irrigation® sogar nur auf
den supragingivalen Bereich be-
schrénkt. Der Einsatz invasiver
Behandlungsprotokolle unter
Anwendung von systemischen
Antibiotikamuss vordem Hinter-
grund des chronischen Charak-
ters der Erkrankung, der starken
Nebenwirkungen und der Resis-
tenzbildung als eher kritisch!

Hi ELBO@I‘-Conrmﬁer

Seit einigen Jahren wird tiber
Therapieerfolge der antimikro-
biellen Photodynamischen The-
rapie (aPDT, Fa. bredent medical,
HELBO®, Walldorf) als ergén-
zende gewebeschonende The-
rapie berichtet. Durch diese
Therapie wird es mdglich, an
Stellen, die von einem speziellen
Farbstoff benetzt und von nied-
rigenergetischem Laserlicht er-
reicht werden konnen, eine so-
fort wirksame Bakterienreduk-
tion in der Regel um zwei bis
vier Zehnerpotenzen zu errei-
Chen.3’4’8’14’36

Dies geschieht durch laserakti-
vierte Anregungeines an die Bak-
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Abb. 1a und 1b: HELBO®-Therapiesystem.

terienwand gebundenen lichtak-
tiven Farbstoffmolekiils in den
Triplettzustand, einem quanten-
mechanisch hochenergetischen
Zustand. In der Folge entstehen
dann durch einen Energietrans-
fer auf lokal vorhandene Sauer-
stoffmolekiile hoch aggressive

Der Singulettsauerstoff zerstort
lokal durch Lipidkettenoxidation
wesentliche Strukturen der Bak-
terienwand und totet so die an-
gefidrbten Mikroorganismen ab.
Durch die sehr kurze Diffusions-
reichweite des Singulettsauer-
stoffs von weniger als 0,2pm!®
werden Schédden im weiteren
Umfeld vermieden. Fiir Viren
und Pilze wird ein &hnlicher
Eliminationsmechanismus
angenommen.2%
Weiterhin wird auch eine
direkte Wirkung der aPDT
auf Virulenzfaktoren der
Bakterienpopulation pos-
\ tuliert.?® Zusétzlich sorgt
der biodynamische
Effekt der LILT (low
it intensity laser the-
rapy) fiir Schmerz-
rg reduktion,? schnelle
u‘.’f Remission der Ent-
i ziindung und Rege-
neration der befal-
lenen Gewebe.?! Pa-
tienten mit Implan-

taten und zusétzlich einer Vor-
geschichte von chronischer oder
aggressiver Parodontitis zeigen
signifikant groBere Langzeit-
Sondierungstiefen und einen
stdrkeren periimplantdren mar-
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Diagramm 1b: Bakterienentwicklung innerhalb der ersten sechs Monate nach Therapiebeginn.
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Diagramm 1a: Mikrobiologischer Ausgangsbefund.
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Abb. 2: Therapieschema Photodynamik (nach Eberhard).

ginalen Knochenverlust (Periim-
plantitis) verglichen mit paro-
dontal Gesunden.?? Fiir die peri-
implantidre Mukositis und Peri-
implantitiswird heute,analogzur
Parodontitis, der Biofilm und die
bakterielle Aktivitdt, welche zu
Entzlindung und Gewebeverin-
derung fiihrt, als Ursache akzep-
tiert.”*¢ Dabei sind von periim-
plantirer Mukositis vier von fiinf
Patienten und von Periimplantitis
zwischen 25 Prozent und 56 Pro-
zent aller Implantatpatienten be-
troffen.? Von den Autoren wurde
die Forderung nach Dekonta-
mination als Voraussetzung fiir
jedwedenTherapieerfolg erhoben.
Diese Forderung ist, wie oben er-
lautert, durch eine begleitende
konventionelle antiseptische The-
rapie nur schwer zu realisieren.
Somit bietet sich fiir die Praxis
der Einsatz der antimikrobiellen
PhotodynamischenTherapie auf-
grund des vollig anderen Wir-
kungsmechanismus zur Dekon-
tamination als therapeutische
Alternative sowohl bei Paro-
dontalpatienten ohne als auch
mit Implantatversorgung an. Um
die langfristigen Effekte in der
Parodontitis- und Periimplan-
titistherapie und die Kklinischen
Moglichkeiten bei konsequenter,
auch prophylaktischer Anwen-
dung zu tiberpriifen, wurde die
vorliegende longitudinale Ko-
hortenstudie initiiert.

Literatur

In der wissenschaftlichen Lite-
ratur war die Wirkung photody-

namischer Prozesse seit Langem
bekannt, aber fiir eine lange
Zeit?® ohne Kklinische Relevanz
und ohne Interesse an der breiten
praktischen Verwendung. Im
zahnmedizinischen Bereich be-
schrdnkten sich bis Ende des
letzten Jahrhunderts wissen-
schaftliche Evaluationen tiiber-
wiegend auf In-vitro- bzw. Tier-
versuche.*?0 Arbeiten zum Bei-
spiel von Dobson, Haas,!® Dort-
budak!® und Wilson® lieferten
erste Anhaltspunkte iiber die
klinische Wertigkeit dieser The-
rapie. Jedoch waren auch die me-
dizintechnischen und therapeu-
tischen Konzepte zu dieser Zeit
nicht ausgereift und von gering
entwickeltem technischem Stan-
dard. Weitere Untersuchungen
belegten dennoch die Wirksam-
keitder Photodynamik bei Bakte-
rienreduktion in vitro bei plank-
tonischen Bakterien und bei liga-
turinduzierter Parodontitis und
Periimplatitis im Tierversuch.
Es konnte gezeigt werden, dass
die Anwendung der aPDT einen
wichtigen Einfluss auf dieVerrin-
gerung z.B.von Aggregatibacter
actinomycetemcomitans (A.a.)
hat und die Expression von Zyto-
kinen direkt beeinflusst.!%13

In weiteren Studien wurde ge-
zeigt, dass die Reduktion so-
wohl von grampositiven als auch
gramnegativen Bakterien mog-
lich ist.25#34 Die Frage, ob die
Wirkung der aPDT auch im
Biofilm zu erreichen ist, konnte
in einer In-vitro-Studie gezeigt
werden.?® Diese Arbeit zeigt, dass

Fortsetzung auf Seite 10
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die antimikrobielle Photodyna-
mische Therapie vermehrungs-
fahige Bakterien auch im kiinst-
lichen Biofilmmodell reduzieren
kann. Entscheidend fiir die kiinf-
tige Anwendung war die Ent-
wicklung und Untersuchung ent-
sprechenderTherapieprotokolle.
Heute liegen unterschiedliche
klinische Studien zu relevanten
Fragestellungen vor.

Zur Bewertung der Auswirkun-
genderaPDTbeider Behandlung
der aggressiven Parodontitis in
vivo ohne vorherige Reinigung
zeigen aPDT und SRP &hnliche
klinische Ergebnisse.!! In einer
randomisierten Studie konnte
im Quadrantenvergleich gezeigt
werden,dass miteinem einfachen
Behandlungsprotokoll bei Patien-
ten mit chronischer Parodontitis
die Resultate der konventionel-
len Reinigungstherapie durch
die zusétzliche Anwendung der

20

aPDT verbessert werden konn-
ten. Die Wirkung jeweils einer
einzigen Behandlung mit aPDT
auf parodontale Entziindungs-
zeichen bei refraktiren Taschen
konnte noch sechs Monate nach
Behandlung nachgewiesen wer-
den.®’ Die Frage, wie sich eine
Intensivtherapie auf die Paro-
dontalparameter bei refraktéren
Fallen auswirkt, wurde in einer
randomisierten Doppelblindstu-
die untersucht.?* Dabei zeigte
die wiederholte Anwendung eine
deutliche Verbesserung dieser
Parameter in der aPDT-Gruppe.

Die Literaturlage lasst also einen
deutlichen klinischen Effekt der
aPDTbeisystematischer Anwen-
dung in der parodontologischen
Praxis vermuten. Um die lang-
fristigen Effekte in der Parodon-
titis- und Periimplantitistherapie
unddieklinischen Moglichkeiten
bei konsequenter auch prophy-
laktischer Anwendung zu iiber-
prifen, wurde vor sechs Jahren

die vorliegende longitudinale
Kohortenstudie begonnen.

Studienkonzept,
Material und Methode

Das Patientenkollektiv der Pra-
xisstudie besteht aus 70 Patien-
ten, circa zwei Drittel weiblich,
ein Drittel ménnlich. Zu Beginn
dieser Studie betrug das Durch-
schnittsalter 54 Jahre, die Patien-
ten befanden sich minimal zwei
Jahre, maximal 19 Jahre, im
Durchschnitt 14 Jahre in paro-
dontologischer Betreuung in der
gleichen Praxis. Bei den in die
Studie aufgenommen Patienten
wurde trotz regelméBiger kon-
ventioneller Therapie und Pro-
phylaxe kein stabiles Ergebnis
erzielt. Fiir alle Patienten wurde
die Diagnose persistierende
chronische oder aggressive Paro-
dontitis bzw. Periimplantitis ge-
stellt.
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Diagramm 3: Entwicklung der durchschnittlichen Taschentiefe.
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Diagramm 4: Entwicklung der Anzahl Taschen zwischen 4 und 6mm.
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Abb. 3 und 4: Fiir die Studienpatienten haufiger rontgenologischer Verlauf. — Abb. 3: Ausgangssituation. —

Abb. 4: Rontgenkontrolle nach vier Jahren.

Mit Studienbeginn wurden alle
Patienten im Rahmen eines
festen Therapieschemas unter
Einbeziehung der antimikrobiel-
len Photodynamischen Therapie
behandelt.

Zum Einsatz kam das HELBO®-
Therapiesystem der Firmabredent
medical, Walldorf, bestehend aus
dem Photosensitizer HELBO®
Blue (sterile Phenothiazinlosung),
einem Low-Intensity-Laser der
Wellenlédnge 660 nm, einer Dioden-
leistung von 100mW und einer
Therapieleistung der Lichtleiter
von circa 40mW. Dieses System
ist seit 2003 fiir alle Indikationen
im oralen Bereich zugelassen.
Der HELBO® Diodenlaser ist in
einem 80 Gramm leichten, ergo-
nomisch konzipierten Hand-
stiick eingebaut, die Ubertragung
des Laserlichts erfolgt durch
sterile, dreidimensional abstrah-
lende Einmalsonden in die Ta-
sche. Der Photosensitizer liegt
steril in Spritzenform vor.

Alle Patienten wurden mikro-
biologisch vor Therapiewechsel,
eineWochenach der Ersttherapie
und nach einem halben Jahr mit
dem meridol-Parotest (GABA)
untersucht.

Bei simtlichen Einheiten (Zdhne
und Implantate) wurde die Ta-
schentiefe mesial und distal re-
gelméBigliber die Zeit gemessen.
Nach Initialtherapie, bestehend
aus PZR (sofern erforderlich
Deep Scaling) und der Photody-
namischen Therapie in einer se-
paraten Sitzung, erfolgte geméaf
Therapieschema (Abb. 2) im
Rahmen der halbjdhrigen Re-
calls immer eine schonende PZR
mit zusétzlicher Photodynami-
scher Therapie an sdmtlichen
Units. Diese wurde innerhalb von
ein bis zwei Tagen nach der PZR
durchgefiihrt. Zur Evaluierung
der Blutungsneigung kam zeit-
gleich ein modifizierter SBI mit
der Skalierung 0 bis 3 zum Ein-
satz.

0 = keine Blutung auf Sondie-
rung

1 = punktférmige Blutung auf
Sondierung

2 = fldchige Blutung auf Son-
dierung

3 = blutgefiillter Sulkus/Papille

Bei periimplantdren Taschen

iiber 6mm Tiefe erfolgte zusétz-
lich bei der Erstbehandlung eine
vorsichtige Kiirettage der Weich-
gewebe.

Therapieoption B

Falls nach zweimaliger Anwen-
dung der HELBO®-Therapie
(innerhalb von acht Tagen) bei
erneuter Kontrolle nach weiteren

sieben Tagen eine persistierende
Blutung auf leichtes Sondieren
diagnostiziert werden sollte, wur-
den als Therapieoption Antibio-
tika rezeptiert (van Winkelhoff-
Cocktail: Metronidazol und Am-
moxicillin) und nach einem leich-
tenDebridement eineWochelang
eingenommen. Zusétzlich wurde
die aPDT am Ende dieser Woche
erneut durchgefiihrt. Dies liegt
darin begriindet, dass die aPDT
die Taschen und den darin be-
findlichen Biofilm inaktiviert, ge-
webegingige aggressive Keime
wie Aggregatibacter actinomy-
cetemcomitans (A.a.) oder Por-
phyromonas gingivalis (Pg.) in
der Tiefe jedoch nicht erreicht
werden. Dies stellt dann die ad-
junktive Antibiose sicher, wobei
die zusédtzliche aPDT am Ende
der Antibiotikatherapie fiir die
Elimination der in die Zahn-
fleischtaschen zuriickgewan-
derten Bakterien sorgt. Auch fiir
diese Gruppe wurde ein halb-
jahrlicher Recall festgelegt. Ab-
bildung 2 zeigt das Therapie-
schema der um die antimikro-
bielle Photodynamische Thera-
pie ergédnzten Parodontitis und
Periimplatitistherapie.

Ergebnisse

Der mikrobiologische Test (Dia-
gramm la) zeigt den Ausgangs-
befund vor Therapiewechsel. So-
wohl A.a. als auch P.g. waren mit
40 Prozent und 95 Prozent deut-
lich prasent. Im Diagramm 1b
zeigt sich initial ein Riickgang
der Parodontalpathogene eine
Woche nach der Therapie. Nach
einem halben Jahr befindet sich
ein Teil der parodontalpathoge-
nen Keime immer noch auf nie-
drigem Stand, einTeil war jedoch
leicht, ein anderer wieder deut-
lich angestiegen. Im Rahmen der
Behandlung mit dem beschrie-
benen Standardprotokoll konnte
ohne zusitzliche MaBnahme
bei 53 Patienten mit chronisch-
rezidivierender oder aggressiver
Parodontitis ein weitestgehen-
der Riickgang der Entziindung
beobachtet werden. Dies belegt
das Absinken des modifizierten
Sulkus-Blutungs-Index (Dia-
gramm 2). Von 0,99 fallt der
Durchschnittswert bereits eine
Woche nachTherapie auf 0,2 und
verbleibt iliber einen Zeitraum
von fiinf Jahren in einer Band-
breite von 0,3 bis 0,2 stabil. Ein
tendenzieller Anstieg ist tiber die
Zeit nicht festzustellen.

Die durchschnittliche Taschen-
tiefe der Patienten geht bereits
eine Woche nach Behandlung
nach dem Wechsel zur HELBO®-
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Therapie im Durchschnitt aller
Taschen von 3,5mm auf 2,4mm
zurilick. Zum ersten Recall ist ein
weiterer Riickgang auf 2,1mm
festzustellen. Im Verlauf der
finf Jahre verbleibt der Wert
auf dieser Hohe (Diagramm 3).
Die durchschnittliche Anzahl der
Taschen mit Sondierungstiefe
zwischen 4 und 6 mm als MaB fiir
parodontale Stabilitdt reduziert
sich von im Durchschnitt 21,3
bereits nach einer Woche auf 6,6,
erreicht nach einem Jahr 3,3 und
liegt nach fiinf Jahren bei einem
Durchschnittswert von 2,6 (Dia-
gramm 4). Hinsichtlich der An-
zahl der Taschen tiefer als 6mm
ist das Ergebnis &hnlich, auf-
grund der langen Vorbehand-
lungszeit ist deren Anzahl bereits
initial jedoch geringer.

Therapieoption B

Bei 17 Patienten (20 Prozent), in
der Regel deutlich A.a.-belastet
mit gleichzeitigem sehr hohem
Pg.-Nachweis, lag bei der Kon-
trollenach zwei Mal siebenTagen
immer noch persistierende Blu-
tungsneigung vor. Entsprechend
Therapieoption B wurde daher
nach nochmaligem leichtem De-
bridement eine einw6chige Anti-
biose nach van Winkelhoff durch-
gefiihrt mit daran direkt an-
schliefender Photodynamischen
Therapie. Diese Patienten zeigen
im weiteren Verlauf bei identi-
scher Therapie dieselben Kklini-
schen Verbesserungen wie die
Patienten ohne diese einmalig
durchgefiihrte Antibiose.

Der modifizierte SBI als MaB-
stab fiir den Entziindungszu-
stand fallt von 1,1 auf 0,4 und ver-
bleibt von einem halben Jahr bis
zu fiinf Jahren Follow-up in einer
Bandbreite von 0,3 bis 0,2 (Dia-
gramm 6). Rezidive traten nicht
auf.

Die durchschnittliche Taschen-
tiefe der Patienten mit Antibiose
geht mit dem Therapiewechsel
von im Durchschnitt 3,7 auf
2,7mm zuriick und erreicht nach
einemhalben JahreinenWertvon
2,1. Im Mittel aller Taschen ver-
bleibt auch bei dieser Patienten-
gruppe tiber fiinf Jahre Beobach-
tungszeitraum die Taschentiefe
ohne weitere Antibiose in einer
Bandbreite von 2,0 bis 1,7mm
(Diagramm 7). Rezidive waren
nicht festzustellen. Die Therapie
nach Antibiose entsprachinallen
Aspekten der Standardgruppe.

Diskussion

Durch das beschriebene neue
Therapieschema wird ein initia-
ler Riickgang parodontalpatho-
gener Keime eine Woche nach
der Therapie festgestellt. Nach
einem halben Jahr befindet sich
ein Teil der pathogenen Keime
auf sehr niedrigem Stand, einTeil
istleicht,einandererwieder deut-
lich angestiegen. Dieser Wieder-
anstieg scheint jedoch iiberra-
schenderweise keine klinischen
Auswirkungen hinsichtlich der
parodontalen Parameter und des
Entziindungszustandes zu ha-
ben. Dies konnte als Hinweis auf
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Diagramm 5: Entwicklung der Anzahl Taschen tiefer 6mm.
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Diagramm 6: Entwicklung des SBI mit einmaliger zusétzlicher Antibiose.

ein deutlich verbessertes lokales
Abwehrverhalten des vormals
erkrankten Gewebes interpre-
tiert werden. Die Anwesenheit
pathogener Keime, wie A.a., P.g.,
Pi, T.d., und T.f., kann als nicht
alleine entscheidender Faktor
fiir das Auftreten entziindlicher
Exazerbationen beurteilt werden.”
Aggregatibacter actinomycetem-
comitans ist sowohl bei paro-
dontaler Gesundheit als auch bei
samtlichen Formen der Parodon-
titis nachweisbar.?!

Auch im periimplantdren Ge-
webe scheint das Auftreten der
Pathogene nicht alleine entschei-
dend mit der periimplantédren
Entzlindung verkniipft.?6 Somit
wird die Aussagekraft der klini-

schen Parameter in der Beurtei-
lung des Krankheitsverlaufes ge-
starkt, wihrend ein Monitoring
des bakteriellen ,Fingerprints®
des Patienten nicht sinnvoll er-
scheint. Die gefundenen Lang-
zeitdaten bestétigen dies ein-
drucksvoll. Klinische Entziin-
dungszeichen und Taschentiefen
verringerten sich signifikant und
blieben iiber einen Zeitraum von
fiinf Jahren stabil.

Im Rahmen der Studie betrugen
die Recall- und aPDT-Abstidnde
standardisiert sechs Monate,
sollten auBerhalb von Studien-
bedingungen jedoch weiterhin
individuell entschieden werden.
Dadurch ist in Einzelfédllen noch-
mals eine leichte Verbesserung

zuerwarten.Alsminimalinvasive
MaBnahme scheint die regelmé-
Bige Anwendung durch das Aus-
bleiben von Rezidiven gerecht-
fertigt und kann vor allem im
Hinblick auf die Verbesserung
der oralen Entziindungssituation
der Patienten mit langjidhrigen
instabilen parodontalen Verhalt-
nissen kaum als Ubertherapie
interpretiert werden.

Die zusétzliche antimikrobielle
Photodynamische Therapie nach
dem HELBO®-Verfahren er-
weist sich tiber den betrachteten
Beobachtungszeitraum von fiinf
Jahren im Rahmen dieser lon-
gitudinalen Kohortenstudie als
deutlicher Fortschritt in der Paro-
dontitistherapie und -prophylaxe
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Diagramm 7: Durchschnittliche Taschentiefe bei Patienten mit einmaliger zusétzlicher Antibiose.

und scheint in die-
sem Bereich neue
Behandlungsmog-
lichkeiten zu eroff-
nen. Wichtig sind
die Kontrolle eine
Woche nach der Ersttherapie und
gegebenenfalls die Nachbehand-
lung von immer noch blutenden
Taschen bei vorsichtiger Priifung
mit der Sonde. Sollte ein ungenti-
gendes Therapieergebnis auch
noch bei der zweiten Reevalua-
tion nach 14 Tagen vorliegen, ist
eine Antibiose nach Winckel-
hoff mit zusétzlicher aPDT zu
empfehlen (s.Therapieschema).
In der Folge konnen auch in
dieser Patientengruppe stabile
Ergebnisse erwartet werden. Bei
andauernder Therapieresistenz
empfiehlt sich eine internistische
Abklirung.

Durch die Anwendung des
HELBO®-Verfahrens wird die
Indikation zur systemischen
Antibiose in der Parodontitisthe-
rapie kiinftig sehr eng zu stellen
sein. Die Indikation fiir eine Re-
sistenzen férdernde lokale Anti-
biose entféllt vollstandig.

Ein vorheriges Debridement zur
moglichst weitgehenden Zersto-
rung, zumindest aber zur starken
Auflockerung des Biofilms,wurde
im Rahmen der Studie konse-
quent verfolgt.

Die Ergebnisse dieser Fiinf-
Jahres-Studie sind keinesfalls
auf die Anwendung anderer
Photodynamik-Therapiesysteme
und Behandlungsablédufe iiber-
tragbar. Auch heute variieren
wichtige Systemparameter ver-
fligbarer Konzepte zum Beispiel
nach Art, Konzentration und
Darreichung des Photosensiti-
zers, Applikationsform, thera-
peutisch wirksamer Lichtquelle,
Wellenldnge, Energie- und Leis-
tungsdichte des Anregungslich-
tes und beziiglich des Behand-
lungsablaufs. Wesentlich bleibt
die Mitarbeit des Patienten, da
ohne gute individuelle Mund-
hygiene die beobachteten Er-
gebnisse nicht gehalten werden
konnen. Die Kosten der zusétz-
lichen antimikro-
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