Bakterien als Betthupferl?

Probiotika in der praventiven Zahnheilkunde - eine Literaturiibersicht

Priv.-Doz. Dr. med. Dr. med. dent. Christiane Gleissner/Mainz

B Mit der Geburt werden die externen und die inter-
nen Korperoberflachen des Menschen von Mikroorga-
nismen besiedelt.Da MikroorganismenWasser zum Le-
ben benotigen, gedeihen sie besserin feuchten Korper-
zonen.SolebenaufderHautflache eines Menschen mit
einer Oberflache von ca. 2m? nur wenige Bakterien
(104/mm?), wahrend die Schleimhiute des Menschen
mit einer Flache von 400 m? dicht mit Bakterien besie-
deltsind.Der gesamte Verdauungstrakt beherbergt1o-
mal mehr Bakterienzellen,als der Mensch Korperzellen
besitzt.Jede Oberflache wird allerdings aufgrund ihrer
Eigenschaften nur von einem Teil dieser Mikroorganis-
men besiedelt.Die Mundhohleisteinenorm komplexer
Lebensraum, der mit den Zahnen, spezialisierten
Schleimhauten, Speichel und Sulkusflissigkeit eine
einzigartige Kombination von Oberflachen aufweist.
Dies spiegelt sich in einer mit schatzungsweise 700 Ar-
ten groRen Vielfalt der oralen Mikroflora wider (Paster
etal.2001).Die Konzentrationder Mikroorganismen auf
der Schleimhaut liegt zwischen 5 bis 25 auf Gaumen,
Wange und 100 Bakterien pro Epithelzelle auf der
Zunge. Bereits der Speichel enthalt bis zu 109 lebensfa-
hige Bakterien proml,Plaque je nach Standortbiszuio"
proGramm Nassgewicht. Die generelle Zusammenset-
zung der oralen Mikroflora wurde intensiv erforscht
undistinzwischen gut charakterisiert. Die Zusammen-
setzung und die Proportionen der oralen Mikroflora
bleiben, wenn sie sich einmal an einem Standort eta-
bliert hat, Gber die Zeit hinweg relativ stabil. Man
spricht dannvon mikrobieller Homoostase.

Aus Versuchen mit gnotobiotischen Tieren weifs man,
dass die natdrliche Flora im Einklang mit den Abwehr-
systemenihres Wirtes lebt.Sieistflirihn von Vorteil,da
sie die Besiedlung durch Krankheitserreger verhindert
undwesentlichzuderregelrechten Entwicklungseiner
Physiologie, seiner Ernahrung und seiner Abwehrsys-
teme beitragt. Auch beim gesunden Menschen wirkt
die natlrliche mikrobielle Gemeinschaft der Schleim-
hautoberflachen als Wachter gegen pathogene Mikro-
organismen,dadiedinnen undverletzlichen Schleim-
haute des Verdauungssystems, des Atemtrakts und
des Urogenitaltrakts einige Haupteintrittspforten fir
Krankheitserreger aller Art sind. Die ortsstandige
Mikroflora verhindert auch in der Mundhohle die An-
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siedlung und Vermehrung pathogener Keime, weil sie
besser um Nahrstoffe und Anheftungsmechanismen
konkurrieren, wachstumshemmende Substanzen (z.B.
Bacteriocine) produzieren und so fiir andere Arten un-
gunstige Lebens- und Wachstumsbedingungen her-
stellen kann.
Heute ist unumstritten, dass die Entstehungoraler Er-
krankungen wesentlich von den &kologischen Rah-
menbedingungen abhdngt. Dies hat zu einer Neube-
wertung der mikrobiellen Atiologie karioser Lasionen
und parodontaler Erkrankungen geflihrt. Die 6kologi-
sche Plaquehypothese (Marsh 1994) erklart Karies als
Storung der mikrobiellen Homdostase von Plaque
durch eine Anderung in den ortlichen Umweltbe-
dingungen (z.B. hohe Zuckerkonzentration, niedriger
Plaque-pH-Wert).In dhnlicher Weise kdnnen Parodon-
talerkrankungendurcheineVeranderungderortlichen
Bedingungen als Folge der Entziindungsreaktion des
Wirts gedeutet werden, die das Wachstum proteolyti-
scherundanaerober,parodontalpathogenerKeime be-
gunstigt. Orientiert man sich an diesem Modell, so
wird ersichtlich, dass die Krankheitsentstehung nicht
nurdurchdie Elimination mutmaRlich pathogener Or-
ganismen verhindert werden kann, sondern auch
durch die Starkung protektiver und die Verminderung
schadigender Faktoren aufseiten des Wirts.

Derzeit werden folgende Moglichkeiten in Erwagung

gezogen,umdie Zusammensetzung der Mikroflora di-

rekt oderindirekt zu beeinflussen:

—die Ersatztherapie (pathogene Bakterienstimme
werden durch nichtpathogene Stamme ersetzt) ein-
schlieBlich des Einsatzes von Probiotika

—die gezielte Inhibition der Anheftung bestimmter
Mikroorganismen

—die Oberflachenmodifikation dentaler Materialien
oder des Pellikels

—die Forderung nutzlicher Bakterien (z.B.durch Prabio-
tika) und

—die Elimination pathogener Mikroorganismen (z.B.
durch Antibiotika).

Dassantagonistische Organismengenutzt werden kon-
nen,um pathogene Organismen zu kontrollieren und so
die Entstehung von Krankheiten zu verhindern, zeigten
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Welchen Lebensmitteln werden Probiotika zugesetzt?

—Joghurt —Friihsticksflocken —Backwaren
—Brotaufstrich —Eis —Margarine
—Kase —Fertiggerichte — Salami
—Musli —Brot
—Getrénke — Fruchtzubereitungen

Tab.1

Beobachtungen von Pasteur undJoubert bereits 1877.In
der praventiven Zahnheilkunde ist der Einsatz probioti-
scher Keime allerdings ein noch neuer Denkansatz, der
in der folgenden Ubersicht naher dargestellt werden
soll.Dochauchauseinemanderen Grundscheintesloh-
nenswert flr das zahnarztliche Team, sich mit der Wir-
kung von Probiotika auf die Mundgesundheit zu be-
schaftigen: Der Konsum von probiotischen Lebensmit-
teln, vor allem Milchprodukten, die Streptokokken,
Laktobazillen oder Bifidobakterien enthalten, zur Pra-
vention und/oder Therapie von Magen-Darm-Erkran-
kungenistindenletztenJahren stark gestiegen.So liegt
der jahrliche Pro-Kopf-Verbrauch von fermentierter
Milchin Deutschland beiknapp 30 Liter,dervonfermen-
tiertem Joghurt bei etwa 17 Liter (Saxelin 2008). Das
Wachstum dieses Markteswird derzeitaufjahrlich 7bis
8% geschatzt. Wahrend der Nutzen einzelner Produkte
fir die Allgemeingesundheit wissenschaftlich belegt
ist, ist ihr Effekt auf die Mundgesundheit bisher unklar,
und die potenziellen Risiken ihres regelmaRigen Ge-
brauchs sind nur wenig untersucht.

Begriffsklarung und Geschichtliches

Der Begriff Probiotikum wurde 1965 von Lilly und Still-
well eingefuihrt. Die damals glltige Definition als eine
,von Mikroorganismen produzierte Substanz, die das

1. Lebensmittel

Lactobacillus acidophilus
Jjohnsonii/gasseri

Lactobacillus und Bifidobacterium spp. (vgl. 1.)

Lactobacillus casei Lactobacillus delbrueckii subsp. bulgaricus
Lactobacillus paracasei Streptococeus thermophilus

Lactobacillus rhamnosus Lactococcus lactis

Lactobacillus plantarum Enterococcus faecalis

Lactobacillus reuteri Enterococcus faecium

Bifidobacterium animalis/lactis  Bacillus subtilis (Sporen)

Bifidobacterium bifidum Bacillus clausii(Sporen)
Bifidobacterium breve Escherichia coliStamm Nissle1917
Bifidobacterium longum Saccharomyces boulardiiund andere Hefen

Bifidobacterium adolescentis

Tab.2:Mikroorganismenin probiotischen Lebensmitteln,Nahrungserganzungs-

mitteln und Arzneimitteln (adaptiert von Saxelin 2008).

2. Nahrungserganzungsmittel und Arzneimittel
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Abb. 1 und 2: Verein-
zelter und dichter
Bewuchs eines Spei-
cheltests mit Lakto-
bazillen.

Wachstum anderer Mikroorganismen fordert” wurde
im Laufe der Zeit mehrfach modifiziert.Nach einer Con-
sensus-Definition der Weltgesundheitsorganisation,
WHO, und der Food and Agriculture Organization der
USA,FAO, bezeichnet der Begriff heute lebende bzw.le-
bensfahige Mikroorganismen, die fiir den Wirt einen
gesundheitlichen Nutzen haben, wenn sie in ausrei-
chender Menge verabreicht werden” (Joint FAO/WHO
Working Group Report 2002). Im Gegensatz dazu sind
Prabiotika definiert als durch kérpereigene Enzyme
nichtabbaubareNahrungsbestandteile,diedasWachs-
tum oder die Aktivitat eines oder mehrererim Darm be-
reits ansassiger Bakterien fordern und so die Gesund-
heit des Wirts verbessern (Gibson & Roberfroid 1995).
Diessind kurzkettige,unverdauliche Kohlenhydrate wie
Inulin, Fructo-Oligosaccharide, Galacto-Oligosaccha-
ride, Lactosucrose und Lactulose. Synergistisch wir-
kende Kombinationenaus Probiotika und Prabiotika be-
zeichnet man als Synbiotika (Andersson et al.2001). Der
Begriff Ersatztherapie oder Bakteriotherapie wird gele-
gentlichsynonym mit Probiotika verwendet,verfolgtje-
doch einen anderen methodischen Ansatz. Eine aus-
flhrliche Darstellung der Unterschiede zum Konzept
der probiotischen Therapie wirde den Rahmen dieses
Beitrags sprengen,deshalb wird darauf verzichtet.
Damit ein Mikroorganismus tatsachlich als Probioti-
kumeingesetztwerdenkann,sindnachderder-
zeit gangigen Definition die gesundheitliche
Unbedenklichkeit,der Nachweis eines gesund-
heitlichen Nutzens, die unversehrte Passage
des Magen-Darm-Traktes und die technologi-
sche Eignung Grundvoraussetzungen. Inzwi-
schen sind fur verschiedene im Darm naturlich
vorkommende Milchsaurebakterienarten pro-
biotische Effekte nachgewiesen worden. Zu ih-
nen gehdren u.a. Lactobacillus reuteri, L. rham-
nosus, L. acidophilus, L. casei und Bifidobacte-
rium lactis. Probiotika sind als Zusatz in Lebens-
mitteln (Tab.1),als Nahrungserganzungsmittel
oderin Formvon Arzneimitteln kommerziell er-
haltlich (Tab. 2).

Probiotika in Lebensmitteln

Als probiotisch bezeichnete Lebensmittel ent-
halten Mikroorganismen, die im Dinndarm,
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teilweise auch im Dickdarm, durch Verdrangung und
die Produktionvon antibakteriellen Substanzeneiner
Fehlbesiedlung mit nichtphysiologischen Darmbak-
terien entgegenwirken sollen. Dazu gehoren auch
Nahrungserganzungsmittel in Form von Kapseln, Ta-
bletten, Pulver, Suspensionen oder Kaugummis. Die
popularste Darreichungsform ist die einer Trinkpor-
tionvon 65 bis125 mImitdertaglich notwendigen Do-
sis (,daily-dose drink“),die 1994 durch die japanische
Firma Yakult auf den europaischen Markt gebracht
wurde und viele Nachahmer fand. Probiotische
Mikroorganismen werden dem Milchprodukt entwe-
dervorodernachderFermentierungzugesetzt.Inder
Regel enthalten die Trinkportionen traditionelle Star-
terkulturen zusammen mit mindestens einem pro-
biotischen Bakterienstamm. Gelegentlich werden
auch noch andere aktive Inhaltsstoffe wie Prabiotika,
Pflanzensterole oder Antioxidantien zugegeben. Die
postulierten gesundheitsfordernden Eigenschaften
sind nurteilweise wissenschaftlich nachgewiesen;in
vielen Bereichen besteht noch groBer Forschungsbe-
darf.Streng genommen fehlt fir viele Stamme, diein
der Lebensmittelbranche eingesetzt werden, ein wis-
senschaftlich getesteter Wirkungsnachweis. Nur fir
einzelne Produkte gibt es derzeit Hinweise, dass die
angegebenen Wirkungen erfillt werden. Schwierig-
keiten ergeben sich z.B. daraus, dass die Eigenschaf-
ten stammespezifisch sind und keinesfalls ungeprift
auf alle probiotischen Bakterienstamme tbertragen
werden konnen.Von einer Organisation der europai-
schen Lebensmittelindustrie (European Federation of
Health Product Manufacturers) ist eine umfangrei-
che Liste aller derzeit von der Lebensmittelindustrie
inEU-LandernalsProbiotika eingesetzten Mikroorga-

Name/Hersteller Mikroorganismus  Arzneiform
InfectoDiarrstop LGG (Infectopharm) L. rhamnosus GG Pulver
Lacteol (Axcan) L. fermentum Kapseln
L. delbrueckii Pulver
Mutaflor/Mutaflor mite (Ardeypharm)  E. colf Kapseln
Stamm Nissle 1917
Omniflora N (Novartis) L. gasseri Kapseln
B. longum
Paidoflor (Ardeypharm) L. acidophilus Kautabletten
Rephalysin C (Repha) E. coli DSM 16481 Tabletten
Symbioflor 1, Symbioflor 2 E. faecalis Tropfen
(SymbioPharm) E. coli
Hamadin N (Schwabe) Saccharomyces Kapseln
Perenterol (UCB) boulardii
Perocur (Hexal)

Peromyces 250 (1 APharma)
Santax S (Asche-Chiesi)
Yomogi (Ardeypharm)

Tab.3: Probiotische Arzneimittel (Auswahl).

GESUNDHEIT BEGINNT
IM MUND!

PerioBalance-

Probiotische Lutschtabletten mit Lactobacillus reuteri

MNahrungserganzungsmittel mit SiBungsmittel
fiir die florale Balance im Mund

_L-___

LUTSCHTABLETTEN
MINIE

Abb. 3: Probiotisches Nahrungserganzungsmittel zur Anwendung in
der praventiven Zahnheilkunde.

nismen-Stamme zusammengestellt worden. Darin
sind 74 probiotische Stamme, einzeln oder als Ge-
misch, aufgeflhrt, erganzt durch kurze Angaben, fur
welche gesundheitlichen Belange, in welcher Kon-
zentration die Probiotika verabreicht werden sollen,
aufwelche Weise sie getestet oder wie die Effekte be-
schrieben wurden und mit welchen gesundheitsbe-
zogenen Aussagen die Produkte beworben werden.
Die Angaben sind mit mehreren hundert Literatur-
verweisen belegt (www.ehpm.org/News.aspx?News
ID=44).

Probiotisch —Nahrungserganzungs-
oder Arzneimittel

Probiotische Lebensmittel sind nicht zur Behandlung
von Krankheiten vorgesehen, sondern nur zur Ernah-

Anwendungsgebiet

Prévention und Therapie akuter Durchfallerkrankungen, Adjuvans bei chron. Akne

Prévention und Therapie akuter Durchfallerkrankungen, Adjuvans bei chron. Akne

Colitis ulcerosa in Remission, chron. Obstipation

Untersttitzung der Darmfunktion, z.B. bei Durchfall, Darmtragheit

Untersttitzung der Darmfunktion, z.B. bei Durchfall, Darmtragheit

durch Dysbiose und Darmschleimhautschédigung hervorgerufene Krankheitshilder,
allergische Erkrankungen, Hauterkrankungen, Modulation des Immunsystems u.v.a.m.

Regulierung der krpereigenen Abwehrkréfte (1+2), chron. rezidivierende Infekte der
oberen Atemwege (1), gastrointestinale Storungen (1+2)

akute Diarrhoe, Adjuvans bei chronischer Akne
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rung. Auch Nahrungserganzungsmittel
sind Lebensmittel,die dazu bestimmt sind,
die normale Ernahrung durch zusatzliche
Gaben von Nahrstoffen oder sonstigen
Stoffen mit physiologischer Wirkung zu er-
ganzen.Beide unterliegen—andersals Arz-
neimittel - keiner Zulassungspflicht.
Wenngleich auch bei probiotischen Le-
bensmitteln die Unbedenklichkeit und Si-
cherheit gewahrleistet sein muss, ist ihre
Wirksamkeit nichtimmer Gegenstand wis-
senschaftlicher Studien. Bei probiotischen
Arzneimitteln muss nicht nur die Sicher-
heiterwiesensein,esistauchein Wirksam-
keitsbeweis gefordert. Sie miissen gut ver-
traglich, sicher in der Anwendung und in
der Langzeittherapie erprobt sein und vom
Bundesinstitut fir Arzneimittel und Medi-

Anwendungsgebiete

mit starker Evidenz
—akute Gastroenteritis
—antibiotikaassoziierte Gastroenteritis

mit mittlerer Evidenz
—atopische Dermatitis

nach vielversprechenden ersten Studien
—Atemwegsinfekte bei Kindern

— Kariesprévention

—Elimination nasaler pathogener Keime
—chronisch-gntziindliche Darmerkrankungen

mégliche zukiinftige Anwendungsgebiete
—rheumatoide Arthritis

—Reizdarmsyndrom

—Prévention onkologischer Erkrankungen

Kontraindikationen

—Autoimmunerkrankungen (z.B. M. Bechterew)
—Patienten mit geschwéachtem Immunsystem
—chronische Erkrankungen

—schwere akute Pankreatitis

zinprodukte zugelassen werden.Diese Pra-
parateenthaltenlebensfahige Bakterienin
standardisierten hohen Konzentrationen.

—Diabetes mellitus
— Prévention von Parodontalerkrankungen

Tab. 4: Anwendungsgebiete und Kontraindikationen fuir Probiotika in der Medizin und
Zahnmedizin (modifziert nach Goldin & Gorbach 2008).

Probiotische Arzneimittel

Probiotische Arzneimittel kbnnenentwederauseinem

einzigen Stamm einer Spezies oder aus Mischungen

mehrerer Stamme oder Spezies bestehen.Nichtimmer
ist ihr genauer Wirkmechanismus bekannt. Mehrere
mogliche Mechanismen werden diskutiert:

—Konkurrenz mit pathogenen Mikroorganismen um
Anheftungsstellen und Nahrstoffe

—Hemmung des Wachstums pathogener Mikroorga-
nismen durch die Produktion bakterieller Hemme-
stoffe (Bacteriocine)

—Stimulation des Immunsystems der Schleimhdute
(MALT), Produktion von sekretorischem Immunglo-
bulin A, dadurch Starkung der Abwehr des Wirts

—Immunmodulation (Reduzierung proinflammatori-
scher Zytokine, z.B.TNF-alpha).

Nicht alle Anwendungsmoglichkeiten sind nach wis-
senschaftlichen Kriterien gesichert. Fur die Anwen-
dungdes E.coliStammes Nissle 1917 liegen z.B.Studien
zur Rezidivprophylaxe der Colitis ulcerosa, zur Behand-
lungvonDurchfallerkrankungenbeiSauglingen,Klein-
kindern und Kindern und zur Pravention antibiotikain-
duzierter Diarrhoe vor, die evidenzbasierten Kriterien
geniigen (Bischoff 2005). Eine Ubersicht in Deutsch-
land erhaltlicher Praparate gibt Tabelle 3. Die Anwen-
dungsgebiete, Zukunftsperspektiven und Kontraindi-
kationen flir probiotische Arzneimittel in der Medizin
sindin Tabelle 4 zusammengefasst.

Generelle Anforderungen an
probiotische Produkte

Probiotische Produkte haben die Auflage, lebensfa-
hige Mikroorganismen zu enthalten, wobei der ver-
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wendete probiotische Stamm phano- und genoty-
pisch bestimmt worden sein muss (Genus, Spezies,
Stamm) und in einem internationalen Kulturregister
deponiert wird.Auch sollten die Verbraucher tber die
notwendige Mindestkeimzahl und adaquate Lage-
rungsbedingungen informiert werden. Wahrend fur
Arzneimittelprobiotika die deklarierte Keimzahl Gber
einen festgelegten Zeitraum garantiert werden
muss, stehen bei Lebensmitteln verbindliche Regeln
zur Kennzeichnung und zum Nachweis des mutmaf-
lichen gesundheitlichen Nutzens fiir den Wirt derzeit
jedoch noch aus.

Probiotische ~Arzneimittel und Nahrungsergan-
zungsmittel enthalten in den meisten Fallen gefrier-
getrocknete (lyophilisierte) Bakterienkulturen, die
bei sachgerechter Lagerung ihre Lebens- und Ver-
mehrungsfahigkeit erhalten, obwohl sie als gefrier-
getrocknete Konserve in diesem Zustand stoffwech-
selinaktiv sind. Zur Aufrechterhaltung einer vorgege-
benen Lebendkeimzahl kann im Allgemeinen die
Kihlschranklagerung tber einen begrenzten Zeit-
raum empfohlen werden (Schulze et al. 2008). Wie
lange therapeutisch zugefiihrte Keime im Darm
uberleben oder ob sie ihn gar kolonisieren, ist meist
unbekannt.Generellwirdangenommen,dass probio-
tische Stamme nur noch kurze Zeit nach dem Been-
denderoralen Einnahme nachweisbarsind und nicht
an ihrem Wirkort persistieren. Lactobacillus rhamno-
sus GG ist diesbezliglich am besten untersucht. Die
tagliche Aufnahme dieses probiotischen Keims fiihrt
zueinereffizienten Kolonisierung des Darmes.In Mu-
kosabiopsien konnte er bis zu einer Woche nach Ab-
setzen der oralen Einnahme nachgewiesen werden
(Alander et al. 1999). Ob sich probiotische Bakterien
tatsachlich an Darmepithelzellen anheften, ist bis
datoungeklart.
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Therapiesicherheit

Die Sicherheit verschiedener probiotischer Stamme
muss unterschiedlich bewertet werden. Wahrend
Milchsdurebakterien (Bifidobakterien, S. thermophilus
und bestimmte Lactobacillus-Stamme) und Hefen als
apathogen und daher unbedenklich eingestuft wer-
den (Joint FAO/WHO Working Group Report 2002),
kanndies nicht pauschalaufandere Mikroorganismen
Ubertragen werden. Insbesondere fiir Probiotika aus
solchen Spezies, die pathogene Varianten beinhalten,
wie z.B. Escherichia coli oder Enterococcus faecalis, sind
weitere Untersuchungen erforderlich, um ihre Sicher-
heit und Unbedenklichkeit zu belegen. Als schadliche
Auswirkungen kommen in Betracht: eine Bakteriamie
und Endokarditis durch probiotische Keime, eine
Darmschadigung durch Toxine sowie die Ubertragung
von Antibiotikaresistenzen auf andere Keime der
Darmflora (Snydman 2008, Temmerman et al. 2003).
Desweiteren konnten Probiotika bei immunsuppri-
mierten Patienten Infektionen hervorrufen undsollten
daher bei dieser Patientengruppe nur unter strenger
Indikation Anwendung finden. Bis heute wurden nur
fir wenige probiotisch genutzte Mikroorganismen
umfassendeIn-vitro- und In-vivo-Untersuchungen zur
Sicherheit, zu den Wirkungen und Wirkmechanismen
und zur Anwendung beim Menschen durchgefiihrt,
die belegen, dass die Einnahme probiotischer Milch-
saurebakterien fur nicht schwer erkrankte Patienten
als sicher zu betrachten ist. Zu den gut untersuchten
Stammen gehdren beispielsweise L. casei Shirota
(Yakult,Japan),L.rhamnosus GG ATCC 53103 (Valio,Finn-
land) und L. reuteri SD2112 (BioGaia, USA und Schwe-
den;Schulze etal.2008,Snydman 2008).

Probiotika in der praventiven Zahnheilkunde

DaauchZahn-undZahnbetterkrankungenalsFolgeei-
ner gestorten mikrobiellen Homodostase angesehen
werden kdnnen, liegt es nahe,das in der Gastroentero-
logie erfolgreiche Konzept der probiotischen Therapie
auf orale Erkrankungen zu Ubertragen. Die bisher am
haufigsten unter zahnmedizinischen Aspekten unter-
suchten Bakterienstamme sind L. rhamnosus GG und
L. reuteri ATCC 55730 (Tab. 5). Es liegen In-vitro- und In-
vivo-Studien zur Anwendung in der Kariespravention,
derProphylaxevon Parodontalerkrankungensowieder
Pravention von Candida albicans-Infektionen vor, die
im Folgenden kurz dargestellt werden sollen.

Probiotika und Kariespravention

Erste Hinweise auf positive Effekte von probiotischen
Milchprodukten auf den Karieszuwachs stammen aus
Untersuchungen von Nase und Mitarbeitern in einem
Kollektiv von 594 finnischen Klein- und Kindergarten-
kindern. Sie erhielten Uber einen Zeitraum von sieben
Monaten an fuinf Wochentagen Milch, angereichert
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Lactobacillus reuteri(ATCC 55730/ ATCC PTA 5289)
Lactobacillus rhamnosus GG und Lactobacillus rhamnosusL.C 705

Lactobacillus sporogens, L. bifidum, L. bulgaricus, L. thermophilus,
L. acidophilus, L. casei, L. fermentum, L. lactis

Streptococcus thermophilus, Streptococeus salivarius
Weissella cibaria
Bifidobacterium DN-173010

Tab.5:Inzahnmedizinischen Studien untersuchte probiotische Bakte-
rienstamme (Teughels et al.2008).

mit L. rhamnosus GG (LGG), oder Kontrollmilch ohne
Bakterien.In der Testgruppe wurde eine Abnahme der
S. mutans-Zahl im Speichel beobachtet sowie ein ge-
ringerer Karieszuwachs bei den Drei-bis Vierjahrigen.
Weitere Untersuchungen anderer Arbeitsgruppen mit
LGG,Kombinationen verschiedener Laktobazillen oder
Lactobacillus reuterizeigtenahnliche positive Verande-
rungen der mikrobiologischen Speichelbefunde, teils
auch bei Erwachsenen (eine ausfiihrliche Literatur-
Ubersicht gibt Teughels et al. 2008). In-vitro- und tier-
experimentelle Untersuchungen geben Aufschluss
dariber, wie eine kontinuierliche Aufnahme von LGG
oder L. reuteri zu einer Reduzierung von S. mutans fih-
renkann.So produziertL.reuteridie gegeneineVielzahl
grampositiver und -negativer Bakterien sowie Hefen,
Pilze und Protozoen wirksame, antimikrobielle Sub-
stanz Reuterin (Talarico & Dobrogosz 1989), und Reu-
tericyclin (Ganzle et al. 2000). LGG kann die Adhdsion
von S. mutans in vitro signifikant reduzieren (Haukioja
etal.2008).

Beider Anwendung probiotischer Laktobazillen ist zu
berlicksichtigen, dass diesen eine bedeutende Rolle
bei der Entstehung karidser Lasionen zugeschrieben
wird. Es ist denkbar, dass Uber die regelmaRige An-
wendung von Probiotika saurebildende Laktobazillen
in die Mundhohle gelangen, sich moglicherweise so-
gar dort etablieren und bei einer entsprechenden Er-
nahrung Schaden der Zahnhartsubstanz verursa-
chen.Die Arbeitsgruppe um Fitzgerald konnte jedoch
bereits 1980 zeigen,dass nurdreivoninsgesamt fiinf-
zig Laktobazillenstammen, die aus der Zahnplaque
von Schulkindern isoliert wurden, im Tiermodell Ka-
ries induzierten. Eine spatere Arbeit der Autoren be-
wertete 17 von insgesamt 32 Stammen als malig bis
hoch kariogen, wenn Ratten entsprechend kariogen
ernahrt wurden (Fitzgerald et al. 1981). Flr L. reuteri
wurde gezeigt,dass dieser Keim sich eher an Schleim-
hdutealsanharteOberflachenanheftet (Hakiojaetal.
2006). Insgesamt werden Laktobazillen eher mit Ka-
riesprogressionals mitderInitiationeinerkariosen La-
sion in Verbindung gebracht. Dennoch scheint es ge-
boten, vor einer Daueranwendung probiotischer Pro-
dukte mit Laktobazillen, z.B. aufgrund von Magen-
Darm-Erkrankungen, behandlungsbedurftige kariose
Lasionen zu sanieren, Erndhrungsempfehlungen zu
erteilen und den Patienten in ein regelmafiges Ka-
riesmonitoring einzubinden.

DENTALHYGIENE JOURNAL 3/2009



Inwieweit die Applikationsform des Probiotikums eine
Rolle spielt, ist nur unzureichend geklart. Derzeit vor-
liegende Daten lassen vermuten,dass der langere Ver-
bleib in der Mundhohle eher von dem verwendeten
probiotischen Keim als von der Darreichungsform ab-
hangt. So konnten Busscher und Mitarbeiter nach ei-
nem einwochigen Verzehrvon Joghurt mit L. acidophi-
lus,L.caseiund B.bifidum keine Bakterien in Plaquepro-
ben nachweisen (1999).In einer anderen, dhnlich kon-
zipierten Studie mit Joghurt, der L. rhamnosus GG
enthielt, wurde LGG noch zwei Wochen nach Beendi-
gung der Einnahme im Speichel gefunden (Meurman
etal.1994).Auch nach der Einnahme von diversen Lac-
tobacillispp.in Form von Flussigkeit oder Kapseln wur-
den 45 Tage spater noch erhohte Laktobazillenzahlen
im Speichel nachgewiesen (Montalto et al.2004).
Anhand bisher durchgeflhrter Studien ist anzuneh-
men, dass die probiotischen Laktobazillen nur tempo-
rarinder Mundhéhlevorkommen undinnerhalbweni-
gerWochen nach der Einnahme wieder verschwinden.
Dies bestatigen auch eigene, bisher nicht veroffent-
lichte Untersuchungen. Es sind in der Literatur jedoch
immer wieder einzelne Falle beschrieben worden, in
denenvoneinerpermanentenKolonisationausgegan-
genwerden kann (Teughels et al.2008). Dies betraf vor
allem Personen, die bereits in ihrer Kindheit probioti-
sche Keime Uber einen langeren Zeitraum erhalten
hatten. Moglicherweise konnen Probiotika die noch
unreife Mikroflora von Kindern eher in ihrer Zu-
sammensetzung beeinflussen als die reife Klimaxflora
von Erwachsenen.

Probiotika und Parodontalerkrankungen

Uber die Wirkung probiotischer Produkte in der Paro-
dontitistherapie liegen bisher nur wenige Studien vor.
Dabei erscheint es als ein interessanter Therapiean-
satz, das Wachstum nuUtzlicher Bakterien zu fordern,
um die Vermehrung parodontalpathogener Keime zu
verhindern. Hinzu kommt, dass aufgrund zunehmen-
der Resistenzentwicklung eine antibiotische Therapie
nurunterstrengerindikation in Betracht gezogen wer-
den sollte. Hier konnten Probiotika eine sinnvolle The-
rapieerganzung darstellen,da sie nicht nur die Rekolo-
nisation durch pathogene Mikroorganismen verzo-
gern oder verhindern, sondern auch die Abwehrkrafte
desWirts,z.B.durchvermehrte IgA-Produktion, starken
konnten.

Die Inhibition parodontalpathogener Bakterien durch
Lactobacillus salivarius Tl 2711 und Lactobacillus reuteri
unddieVerbesserungklinischer ParameterunterL.reu-
teri-Applikation wurde von mehreren Arbeitsgruppen
zunachst in vitro, dann auch in vivo nachgewiesen
(Ishikawa et al. 2003, Teughels et al. 2008, Krasse et al.
2005). Eigene, bisher nicht publizierte Untersuchun-
gen bestdtigen eine Reduzierung von Plaque- und Blu-
tungsindizes nach einer vierwochigen Anwendung
von Lutschtabletten mit L. reuteri.Auch ein positiver Ef-
fektvon L. reuteriauf die Blutung nach Sondierung, die
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Sulkusflissigkeits-FlieRrate und diedarinenthaltenen
Entziindungsmediatoren Interleukin (IL) 1-b, TNF-a
und IL-8 wurde kurzlich beschrieben (Twetman et al.
2008). Dies gibt erste Hinweise auf mogliche Wir-
kungsmechanismen der Probiotika in der Parodontal-
therapie. Insgesamt bleibt festzustellen, dass die For-
schung auf diesem Gebiet erst am Anfang steht und
weitere Studien notwendig sind, um die wirksamsten
Probiotika flr parodontal erkrankte Patienten zu er-
mitteln. Dieser Therapieansatz besitzt jedoch ein viel-
versprechendes Potenzial, das auszuloten lohnens-
werterscheint.

Auch im Rahmen einer begleitenden systemischen
Antibiose istder Einsatz probiotischer Laktobazillenin
Erwdgung zu ziehen, da ihre Wirksamkeit bei der Pra-
vention einer antibiotika-induzierten Diarrhoe, die bei
den als Standardtherapie eingesetzten Praparaten
haufig auftritt,als gesichert gilt (Sazawal et al.2006).

Schlussfolgerungen

Die Anwendung probiotischer Produkte in der Medi-
zin nimmt zu, nicht zuletzt aufgrund einer wachsen-
den Zahl von Studien, die ihre Wirkung fir eine stei-
gende Zahlvon Indikationen belegen. Pravention und
Therapie mit Probiotika ist ein sich rasch entwickeln-
des Gebietinallen medizinischen Fachgebieten. Auch
inderZahnmedizinkdnnen probiotische Praparate zur
Pravention und Therapie von Zahn- und Zahnbetter-
krankungen gezielt eingesetzt werden. Die Resultate
erster,vielversprechender Studienzeigenjedochauch,
dass weitere Untersuchungen mit evidenzbasierten
Kriterien notwendig sind, um klare Richtlinien fir ih-
ren Einsatzzu definieren.Zwarsind bisher keine nega-
tiven Effekte einer solchen Anwendung aufdie Mund-
gesundheit bekannt geworden,doch fehlen Langzeit-
studien zum Effekt probiotischer Produkte auf die
orale Mikroflora und auf die oralen Gewebe. Dies gilt
vor allem fir Situationen, wo eine dauerhafte Koloni-
sierung der Mundhohle durch probiotische Keime
moglich erscheint, z.B. bei Kindern oder bei Erwachse-
nen nach einer Therapie mit Antibiotika oder Immun-
suppressiva. Da es utopisch anmutet, den Effekt jedes
einzelnen der vielen probiotischen Bakterienstamme
in Langzeitstudien zu erfassen,ist es firdas zahnarzt-
licheTeam vorallem wichtig, solche Patienten zu iden-
tifizieren (z.B. durch eine entsprechende Frage im
Anamnesebogen) und einem regelmaRigen Recall zu-
zufliihren. m
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