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Die Parodontitis ist eine multifaktorielle, chronische Er-
krankung, die durch Zerstérung des parodontalen Gewe-
bes gekennzeichnet ist.! Die Pathogenese beruht auf einer

gestodrten Balance zwischen dem oralen Mikrobiom sowie
einer adaquaten Immunantwort und wird durch genetische, epi-
genetische und Umweltfaktoren beeinflusst.? Die Bildung und
Anreicherung reaktiver Sauerstoffspezies (ROS = reactive oxygen
species) bei gleichzeitig unzureichender Wirkung antioxidativer
Prozesse sind Bestandteile dieser Immunreaktion und fihren zu
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Der Einsatz von Melatonin
in der Parodontologie
Wirkung in der Pathogenese und Therapie

Prof. Dr. Peter Hahner, M.Sc., Silvana Bennardo, Prof. Dr. Georg GalBmann

Die Heilungsreaktion des Gewebes
nach einer systematischen Parodon-
titistherapie wird durch immunologische
Faktoren reguliert. Daher gewinnen
Uberlegungen, neben der klassischen,
derzeit vorwiegend auf die Reduktion
des pathogenen bakteriellen Biofilms
zielenden Parodontitistherapie auch
Ansdtze zur Immunmodulation zu unter-
suchen, zunehmend an Bedeutung.
Ziel des vorliegenden Reviews ist es,
die Rolle des Hormons Melatonin, das
urspringlich durch seine Funktion in
der Regulation des Schlafrhythmus

CH;O

bekannt wurde, in der Pathophysiolo-
gie der Parodontitis zu beleuchten und
potenzielle Einflisse dieser Substanz
auf das Immunsystem im Rahmen der
systematischen Parodontitistherapie
darzustellen.

Schlaf und circadiane Rhythmen

Laut den Empfehlungen der American
Academy of Sleep Medicine (AASM)
und der Sleep Research Society (SRS)
bendtigen Erwachsene regelmaBig
sieben oder mehr Stunden Schlaf pro
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Abb. 1: Strukturformel von Melatonin.

Nacht.* Eine regelmaBige Unterschrei-
tung dieser Zeitspanne wird mit ne-
gativen gesundheitlichen Folgen, wie
Gewichtszunahme und  Adipositas®,
Diabetes, Hypertonie, kardiovaskularen
Erkrankungen und Depressionen, in Zu-
sammenhang gebracht. AuBerdem wird
zu wenig Schlaf mit einer beeintrachtig-
ten Immunfunktion und verminderter
Leistungsfahigkeit verbunden. Regel-
maBig mehr als neun Stunden Schlaf
kdnnen ebenfalls, u.a. fir junge Erwach-
sene und Menschen mit Schlafschulden,
ein gesundheitliches Risiko darstellen.
Nach Beobachtungen des National
Health Interview Survey ist seit 1985
die mittlere nach Altersgruppen diffe-
renzierte Schlafdauer gesunken: Der
Anteil der Erwachsenen, die tdglich
weniger als sechs Stunden schlafen, hat
sich um 31 Prozent erhoht.57

Schlafentzug Uber einen langeren Zeit-
raum ist gesundheitsgeféhrdend und
kann erhebliche Risiken mit sich brin-
gen.® Schlafstérungen haben einen
schadlichen Einfluss auf den Kohlen-
hydratstoffwechsel und die endokrine
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Abb. 2: Die schematische Darstellung der Melatoninsynthese.
TH: Tryptophan-Hydroxylase, AAAD: Aromatische Aminoséaure-

decarboxylase; AANAT: Arylalkylamin-N-Acetyl-Transferase,

ASMT: Acetylserotonin-0-Methyltransferase

Funktion. Die Effekte sind ahnlich je-
nen, die bei normaler Alterung gesehen
werden, daher kdnnen Schlafstdrungen
den Schweregrad altersabhangiger chro-
nischer Erkrankungen erhéhen.®

Schlafmangel beeintrachtigt auf der
einen Seite die Immunantwort, wah-
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rend auf der anderen Seite die
Immunantwort, welche z.B.
durch eine Infektion aktiviert
wird, den Schlaf verandert.
Diese Abwandlungen, durch
eine Immunaktivierung indu-
ziert, werden durch Zytokine
wie Interleukin-1 vermittelt.
Sie sind auch im gesunden
Gehimn vorhanden sowie aktiv
und kontrollieren dort durch
Interaktion mit Neurotrans-
mittersystemen den  Schlaf.'®
Zytokinexpression, Schlaf und
schlafassoziierte Gedachtnis-
bildung stehen in einer kom-
plexen Beziehung zueinander."
Menschen, die zu wenig schla-
fen, erkranken durchschnittlich
viermal haufiger an grippalen
Infekten und Erkéltungen.”?

Melatonin

Das Hormon N-Acetyl-5-me-
thoxy-tryptamin oder Mela-
tonin (MLT, Abb. 1) wird seit
vielen Jahren intensiv auf
physiologische Funktionen und
therapeutische Relevanz unter-
sucht. MLT ist ein Chrono-
biotikum, das die Phasen der
circadianen Rhythmen syn-
chronisieren kann.”* Deshalb
wird es auch als Schlafhormon
bezeichnet. Die chemische
Verbindung wurde erstmals

(e in den 1950er-Jahren in der

Zirbeldrlse (Epiphyse, anato-
misch: Glandula pinealis) von
Rindern identifiziert." Die
Synthese und Sezernierung er-
folgen in rhythmischen Zyklen
in der Epiphyse. Die Pinealo-
zyten, die das Parenchym der
Epiphyse bilden und zum neuroendo-
krinen System zahlen, reagieren auf
Umwelteinfllisse, wie etwa veranderte
Lichtverhéltnisse, mit der Ausschiittung
von Melatonin.” Dieses Hormon wird
aus der Aminosdure Tryptophan in zwei
Schritten synthetisiert: zuerst durch
Bildung von Serotonin aus Tryptophan,
danach durch die N-Acetyltransferase —
die in Dunkelphasen eine erhéhte
Enzymaktivitat zeigt — in Melatonin

(Abb. 2).'® Es gibt Hinweise darauf,
dass die Melatoninsynthese auBerhalb
der Epiphyse auch in weiteren Organen,
z.B. in der Netzhaut, im Magen-Darm-
Trakt, in der Haut, im Knochenmark
und in Lymphozyten, stattfindet.”

Die meisten Effekte werden durch die
membrangebundenen Rezeptoren MT1
und MT2 sowie durch den nukledren
Rezeptor (RZR/ROR) vermittelt.”® Die
Rezeptoren MT1 und MT2 sind im Ge-
hirn, kardiovaskularen und Immunsys-
tem, in Hoden, Ovarien, in der Haut,
Leber, Niere, Plazenta, Brust, Retina,
Pankreas und Milz zu finden. MT2 hat
eine zu 60 Prozent homologe Amino-
sauresequenz wie MT1."° Alle kommer-
ziell verfiigbaren melatonergen Pra-
parate wirken auf beide Rezeptoren.?
Zusatzlich gibt es direkte Melatoninwir-
kungen ohne Beteiligung von Rezepto-
ren. Das Hormon ist membrangéngig
und kann daher in unterschiedlichen
Gewebs- und Zellkompartimenten
wirksam werden.?!

Durch die Bindung an die Membran-
rezeptoren reguliert Melatonin physio-
logische, saisonale, circadiane rhyth-
mische Prozesse und pathologisch
veranderte circadiane Zyklen, wie z.B.
bei Storungen durch hdufige Wechsel
von Hell und Dunkel?, Schlaflosigkeit
(Insomnia) und Jetlag.?? Der groBte
Anteil des Melatonins ist an das Serum-
albumin gebunden, die circadianen
rhythmischen Verdnderungen des Me-
latoninspiegels im Blutserum sind aber
ebenso im Speichel nachweisbar. Die
Konzentration im Speichel kann daher
als Surrogatparameter fir die Serum-
konzentration herangezogen werden.?*
Der Melatoninspiegel im Speichel liegt
etwa bei einem Viertel bis Drittel der
Serumkonzentration und bewegt sich in
einem Rahmen von 1-5 pg/ml tagsiiber
bis zu 50 mg/ml in der Nacht.?> Es wird
angenommen, dass Melatonin aus dem
Blutkreislauf in die sekretorischen Zellen
der groBen Speicheldriisen gelangt und
von dort aus in den Speichel abgege-
ben wird. Da die abgegebene Menge
proportional zur Speichelsekretion ist,
finden sich bei Xerostomie niedrige
Melatoninlevel in der Mundhohle.? Da-
riber hinaus gibt es mit dem Nachweis
der Arylalkylamin-N-Acetyltransferase



und der Hydroxyindol-O-Methyltrans-
ferase in der Glandula submandibularis
Anhaltspunkte fiir eine eigenstandige
Melatoninsynthese.?”

Antioxidative und
immunstimulative Wirkungen

Die gestdrte Balance zwischen der Pro-
duktion freier Sauerstoffradikale und
antioxidativen Mechanismen wird als
oxidativer Stress bezeichnet. Solange
die praventiven und reparativen Zell-
funktionen unter physiologischen Be-
dingungen erhalten sind, fihren wahr-
scheinlich auch hohe Konzentrationen
reaktiver Sauerstoff- und Stickstoffspe-
zies nicht zu Schadigungen.?®2° Ein Me-
chanismus der unspezifischen Immun-
reaktion, die zur Pathogenese der Paro-
dontitis gehort, ist die Phagozytose der
pathogenen Mikroorganismen des Bio-
films durch polymorphkernige neutro-
phile Granulozyten (PMN). Dabei wer-
den reaktive Sauerstoffverbindungen
(ROS = reactive oxygen species), wie
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das Superoxid-Anionenradikal (0,-7),
Wasserstoffperoxid (H,0,) und das
Hydroxylradikal (OH-), freigesetzt. Re-
aktive Sauerstoffverbindungen kénnen
iber unterschiedliche Mechanismen
zur Gewebsschadigung flhren, u.a.
durch Lipidperoxidation nach Akti-
vierung der Cyclooxygenase und Lipid-
oxygenase, DNA-Schadigung durch
Basenhydroxylierung und Stimulation
der Freisetzung proinflammatorischer
Zytokine durch Makrophagen und
Monocyten.3

Aus umfangreichen Untersuchungen ist
bekannt, dass eine vorhandene Paro-
dontitis mit einer reduzierten antioxi-
dativen Kapazitdt im Blut korreliert.!
Es gibt Hinweise, dass bei Patienten
mit parodontalen Erkrankungen auch
die antioxidative Kapazitdt im Spei-
chel niedrig ist.3? Der Begriff oxidativer
Stress wird allerdings derzeit unscharf
definiert und noch nicht vollstandig
verstanden: Reaktive Sauerstoffspezies
wirken nicht nur zelltoxisch, sondern
ebenso als wichtige Signalmolekiile.®

Es wurden unterschiedliche Mechanis-
men beschrieben, anhand derer eine
antioxidative Wirkung des Melatonins
stattfinden kann, eine direkte Wirkung
als Radikalfanger sowie eine indirekte
durch Stimulation antioxidativ wirken-
der Enzyme und Hemmung oxidativer
Prozesse. Hierdurch kann insheson-
dere die Bildung von Peroxiden aus
Lipiden und Proteinen verringert wer-
den.3* Die antioxidativen Wirkungen
des Melatonins kénnen auch durch die
hohe Konzentration dieser Substanz in
Mitochondrien erkldrt werden.>> Die
Mitochondrien gelten als ein wichtiger
Ort zur Bildung reaktiver Sauerstoff-
und Stickstoffverbindungen, die ihrer-
seits zur Dysfunktion der Mitochondrien
fuhren kdnnen. Melatonin scheint eine
entscheidende Rolle bei der Aufrecht-
erhaltung der Homdostase in ihnen zu
spielen.

Der Rezeptor MT1 findet sich auf ge-
sunden oralen Epithelzellen und Zellen
von oralen Plattenepithelkarzinomen.
Daher wird vermutet, dass Melatonin
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Ein Mangel an Melantonin fihrt nicht nur zu Schlafstdrungen und erhohter Miidigkeit, sondern wirkt

sich auch negativ auf die Mundgesundheit aus.

sowoh! fir entziindungshemmende
als auch antikarzinogene Effekte in der
Mundhaéhle verantwortlich sein kann.
Weiterhin konnten antiinflammatorische
und regenerative Effekte in vitro an
Fibroblasten aus der humanen Gin-
giva beobachtet werden: Die Synthese
von Kollagen, Interleukin 10 (IL-10)
und TIMP1 (Tissue inhibitor of matrix
metalloproteinase 1) wurde gesteigert
und die Aktivitdt von MMP-1 (matrix
metallo proteinase 1) gesenkt.’® Mela-
tonin bewirkt eine Drosselung der Ex-
pression proinflammatorischer Faktoren
wie Creaktives Protein, Interleukin 6
(IL-6) sowie Tumornekrosefaktor alpha
(TNF-a)* und senkt die Aktivitat von
RANKL (Rezeptor Aktivator fiir Nu-
klearfaktor kappa-B ligand).*® Melato-
nin hemmt die von Fimbrien von Por-

].O Prophylaxe Journal 112019

phyromonas gingivalis induzierte Akti-
vierung der Cyclooxygenase-2 (COX-2)
und von NF-kB.4!

Melatoninpraparate in unterschied-
lichen Darreichungsformen und Do-
sierungen werden regelmaBig bei
Schlafstérungen, Antidepressiva, Anti-
oxidantien und zur Regulierung des
circadianen Rhythmus eingenommen.
Besonders bei Praparaten mit langerer
Verweildauer in der Mundhdhle (z.B.
Lutschtabletten) ergeben sich zumin-
dest kurzfristig messbare Erhohungen
des Melatoninspiegels im Speichel.
Aufgrund der genannten antioxidati-
ven und antiinflammatorischen Effekte
waren positive Auswirkungen auf die
Mundgesundheit zu erwarten. Die Me-
latoninkonzentration im Speichel wird
auch durch den Verzehr von Nahrungs-

mitteln beeinflusst, in denen diese
Substanz zu finden ist. Dazu gehdren
Friichte, Getreide, Gemuse, Nisse, aber
auch Kaffee, Tee, Bier und Wein. Durch
den Genuss dieser Lebensmittel unmit-
telbar vor der Entnahme einer Speichel-
probe kénnen die Messwerte verfalscht
werden.?® Da Melatonin ein Metabolit
des Tryptophanstoffwechsels ist, kann
die Synthese auch durch die zusatzliche
Einnahme von Tryptophan (iber die
Erndhrung beeinflusst werden.*

Melatonin und Parodontitis

Aufgrund der vielfaltigen immunologi-
schen Wirkungen des Hormons ist es
naheliegend, dass die Rolle dieser Sub-
stanz in der Pathophysiologie und The-
rapie der Parodontitis zum Gegenstand
einiger Untersuchungen geworden ist.
Im Folgenden soll ein Uberblick tiber
den aktuellen Forschungsstand gege-
ben werden.

Erste Hinweise auf einen Zusammen-
hang zwischen dem Melatoninspiegel
im Speichel und dem parodontalen
Zustand finden sich in der Arbeit von
Cutando und Mitarbeitern (2006).%*
Von 37 Probanden wurde morgens um
8.30 Uhr eine Speichelprobe entnom-
men und mit dem CPI (community perio-
dontal index) in Beziehung gesetzt. Die
Melatoninkonzentration im Speichel der
Personen mit parodontalen Erkrankun-
gen war signifikant geringer. Diese Er-
gebnisse wurden durch Almughrabi und
Mitarbeiter bestatigt. Im Vergleich der
Melatoninspiegel im Speichel und in der
Sulkusfllissigkeit von insgesamt 70 Pro-
banden, welche in die Gruppen ,paro-
dontal gesund”, ,Gingivitis”, ,chro-
nische Parodontitis” und ,aggressive
Parodontitis” eingeteilt wurden, fand
sich ebenfalls eine negative Korrelation
zum Schweregrad der parodontalen Er-
krankung. Die Aussagekraft dieser Un-
tersuchung ist allerdings eingeschrankt,
da die Proben nicht zu einer einheitlichen
Tageszeit entnommen wurden und sich
die circadianen Schwankungen beson-
ders bei den niedrigen, tagstber zu
messenden Werten auswirken kén-
nen.* Ahnliche Ergebnisse beziiglich
eines reduzierten Melatoninspiegels bei
Menschen mit parodontalen Erkrankun-



gen werden in den Studien von Srinath
etal. (2010)** und Gémez-Moreno et al.
(2007)" mitgeteilt. Nach einer nichtchi-
rurgischen Parodontitistherapie konnte
die Erhdhung des Melatoninspiegels
im Speichel beobachtet werden. Die
bei Parodontitispatienten im Vergleich
zur gesunden Kontrollgruppe niedri-
geren Konzentrationen im Blutserum
wurden durch die Therapie nicht beein-
flusst. Die zusatzliche Gabe eines sys-
temischen Antibiotikums bei einzelnen
Patienten zeigte keine Auswirkung.*
Davon abweichend berichteten Lodhi
und Mitarbeiter (2016) (iber eine posi-
tive Korrelation zwischen Krankheits-
schwere und Melatoninkonzentrationen
im Speichel. Wahrend in den Arbeiten
von Cutando (2006)* und Almughrabi
(2013)* das Absinken des Melatonin-
spiegels bei parodontaler Entziindung
mit dem Verbrauch des Hormons als
Radikalfanger erklart wird, interpretie-
ren Lodhi und Mitarbeiter ihre Ergebnisse
dahingehend, dass die immunologische
Reaktion auf das vermehrte Auftreten
freier Radikale zu einer gesteigerten
Melatoninsynthese fiihren soll. In der
Untersuchung von Balaji et al. (2015)¥
fanden sich in Speichel und Blutplasma
keine unterschiedlichen Melatoninlevel
zwischen parodontal Gesunden und
Patienten mit chronischer Parodontitis,
allerdings signifikant niedrige Level in
Gingivabiopsien von Parodontitispatien-
ten. Vor dem Hintergrund dieser unein-
heitlichen Ergebnisse ist der Einsatz der
Melatoninbestimmung zur Evaluation
der parodontalen Entziindungsaktivi-
tat, wie von Almughrabi et al. (2013)*
und Lodhi et al. (2016)*¢ vorgeschlagen,
derzeit kritisch zu sehen.

Ausgehend von den Beobachtungen
zur Beeinflussung des Melatoninspie-
gels im Blut und Speichel durch paro-
dontale Erkrankungen wurde eine
Reihe von Untersuchungen durchge-
fhrt, um die moglichen Effekte zusatz-
licher Melatoningaben auf parodontale
Parameter zu beleuchten. Darunter
finden sich einige Studien, die mit
unterschiedlichen Modellen experimen-
tell induzierter Parodontitis an Ratten
arbeiten. Kara und Mitarbeiter (2013)*®
fanden nach systemischer Gabe von
Melatonin dosisabhdngig eine Reduk-

tion der proinflammatorischen Zyto-
kine Interleukin-1@ (IL-1B8) und Tumor-
nekrosefaktor o (TNF-o), einen ver-
ringerten Malondialdehyd- und einen
erh6hten Glutathionspiegel als Marker
flr weniger oxidativen Stress sowie ei-
nen verringerten Verlust von parodon-
talem Ligament und Alveolarknochen.
Die antioxidativen Effekte des Mela-
tonins wurden in einem vergleichbaren
Setting durch Ozdem et al. (2017)%
bestatigt. Arabaci et al. (2015)% beob-
achteten u.a. eine verringerte Osteo-
klastenaktivitat und geringeren alveo-
ldren Knochenverlust in einem dhnli-
chen Modell nach systemischer Ver-
abreichung von Melatonin. Dieses Pha-
nomen scheint auf der Beeinflussung
der Bindung von RANKL an Osteopro-
tegerin (OPG) zu beruhen.’!
Chlorhexidin wird in unterschiedlichen
Konzentrationen und Applikations-
formen als Mittel zum chemischen
Biofilmmanagement in der Therapie
parodontaler und periimplantarer Er-
krankungen eingesetzt. Ein Problem
der Anwendung von Chlorhexidin ist
die Toxizitdt auch gegeniiber Zellen
der parodontalen Gewebe, insbeson-
dere Osteoblasten. In einem Experi-
ment konnte in vitro gezeigt werden,
dass durch zusatzliche Gabe von
Melatonin der Anteil der durch Chlor-
hexidin geschadigten Osteoblasten
gesenkt wurde, was unter Umstanden
interessante Perspektiven fiir die Be-
einflussung der parodontalen Heilung
eréffnen kann.>? In einer anderen Un-
tersuchung wurden in vitro Hinweise
darauf gefunden, dass Melatonin ei-
nen protektiven Effekt auf mesen-
chymale Stammzellen des parodonta-
len Ligaments bei der Medikation mit
Bisphosphonaten haben kann.

Parodontitis und Adipositas

Der Zusammenhang zwischen Parodon-
titis und Adipositas ist aus experimen-
tellen sowie epidemiologischen Studien
bekannt und wird durch gemeinsame
Risikofaktoren begriindet. Beide Krank-
heitshilder kdnnen als chronische Ent-
ziindungszustande verstanden werden,
die zu metabolischer Dysregulation
flhren konnen>* Das gemeinsame
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Bestehen von Parodontitis und Adipo-
sitas flihrte im Tierversuch an Ratten
zu einer starkeren Absenkung des Me-
latoninspiegels im Blutplasma als das
Vorliegen nur einer dieser Erkrankun-
gen.> Der Zusatz von Melatonin zum
Trinkwasser adjuvant zur mechanischen
parodontalen Therapie zeigte im glei-
chen Tiermodell eine starkere Reduk-
tion der parodontalen Entziindung (ge-
messen an der Sondierungsblutung) als
die lokale Applikation von Chlorhexidin
und wirkte sich besonders bei adipdsen
Versuchstieren aus.>®

Parodontitis und
Diabetes mellitus

Die Verringerung des oxidativen Stres-
ses und nachfolgend Reduktion des
alveoldren Knochenabbaus durch sys-
temische Melatoningabe konnte auch
in Tiermodellen bei Co-Morbiditdt von
Parodontitis und Diabetes gesehen
werden.>”*® Die Wechselbeziehungen
zwischen Diabetes mellitus und Pa-

rodontitis werden schon seit Jahren
intensiv diskutiert. Im Netzwerk pa-
thogenetischer  Beziehungen gelten
u.a. oxidativer Stress und die RANKL/
OPG-Achse als mdgliche Bindeglieder
zwischen Hyperglykdmie und gestorter
Immunfunktion, die sowohl Ausloser
als auch Konsequenz einer parodon-
talen Entzindung sind.® Dies spie-
gelt sich auch im Melatoninlevel des
Speichels wieder: Abdolsamadi et al.
(2014)%° fanden reduzierte Melato-
ninwerte im Speichel von Diabetikern
und an Parodontitis erkrankten Pro-
banden gegeniber Gesunden vor, bei
Co-Morbiditat von Diabetes und Paro-
dontitis waren die Melatoninwerte
signifikant am starksten reduziert.
Cutando und Mitarbeiter evaluierten
die Wirkungen einer topischen Mela-
toninanwendung an 30 Diabetes-
patienten mit Parodontitis. Dazu appli-
zierten die Probanden Uber 20 Tage mit
der Zahnbiirste einmal tdglich eine
Paste auf die befestigte Gingiva, der
einprozentiges Melatonin  zugeflgt
war. Es erfolgte keine begleitende anti-
infektive Parodontitistherapie. Als Er-
gebnis wurde eine signifikante Reduk-
tion des Gingiva-Index (15,84 + 10,26
vs. 5,5 + 4,08) und der Anzahl der
Messstellen mit mehr als 4 mm Sondie-
rungstiefe (28,29 + 19,48 vs. 11,90
+ 9,01) beobachtet. Weitere Einzel-
heiten zum parodontalen Zustand der
Probanden werden nicht mitgeteilt,
sodass sich der tatsdchliche Behand-
lungseffekt schwer einschatzen lasst.®’
Ebenso wurden die Speichelkonzen-
trationen von saurer und alkalischer
Phosphatase, Osteopontin und Os-
teocalcin reduziert, die Indikatoren fir
einen progressiven parodontalen Ge-
webeabbau darstellen. Die Serum-
konzentrationen von C-reaktivem Pro-
tein (CRP) und Interleukin-6 (IL-6)
wurden durch die topische Melatonin-
applikation® gesenkt, ebenso die
Speichellevel von RANKL und die
OPG-Level erhoht.”® Nach der glei-
chen Intervention fanden Montero und
Mitarbeiter (2017)%2 eine signifikante
Reduktion der proinflammatorischen
Zytokine Interleukin-1B, Interleukin-6
und Prostaglandin E2 in der Sulkus-
flussigkeit.

Die systematische Parodontitistherapie
hat stets die méglichst weitgehende
Entfernung des pathogenen Biofilms
im Rahmen der antiinfektiven Thera-
pie zum Ziel. Dies wird in der Regel
durch ein mechanisches, subgingivales
Debridement gewahrleistet. Als ergan-
zende MaBnahme ware die zusatz-
liche Zufuhr von Melatonin denkbar.
Die Evidenz aus klinischen Studien zu
diesem Ansatz ist derzeit noch recht
Uberschaubar. Chitsazi et al. (2017)%
testeten in einer randomisierten Stu-
die die Ergebnisse nach nichtchirur-
gischer Therapie allein oder in Kom-
bination mit einer Nahrungssupple-
mentierung mit Melatonin (2mg/Tag
Uber vier Wochen) oder Melatonin
und Vitamin C (2mg Melatonin/Tag
+ 60mg/Tag Vitamin C [fir Frauen]
bzw. 75mg/Tag [fir Manner]). Durch
alle Interventionen wurden die paro-
dontalen Parameter verbessert, die
Kombinationstherapie mit Melatonin
und Vitamin C zeigte sich den beiden
Vergleichsgruppen, zwischen denen
keine signifikanten Unterschiede be-
standen, geringfligig Uberlegen. In
einem ahnlichen Versuchsprotokoll
verglichen El-Sharkawy et al. (2018)%
die antiinfektive Parodontitstherapie
allein oder mit der zusatzlichen Gabe
von 10mg Melatonin tdglich ber
zwei Monate. Alle Probanden litten
an einer primaren Insomnie, die als
Indikation fir Melatoninsubstitution
diente. In der Melatoningruppe konnte
nach sechs Monaten ein statistisch
signifikanter zusatzlicher Attachment-
gewinn von 0,8 mm und eine ebenfalls
signifikante Reduktion von TNF-« er-
hoben werden. Bazyar et al. (2018)%
untersuchten eine adjuvante Gabe von
6mg Melatonin tdglich Uber acht Wo-
chen in einer randomisierten doppel-
blinden Studie an Diabetikern (Typ II).
Nach acht Wochen wurden ein signi-
fikanter zusatzlicher Gewinn an kli-
nischem Attachment von 1,2mm und
eine signifikant starkere Reduktion des
Serumspiegels von IL-6 dokumentiert.
Neben den bekannten antioxidativen
und entzlindungshemmenden Effekten
des Melatonins konnte hier — bei sys-
temischer Gabe — auch eine Beeinflus-
sung des Glukosemetabolismus eine



Rolle spielen.®®¢7 Die Untersuchung
der Auswirkung einzelner Nahrungs-
bestandteile auf Entziindungsparame-
ter und somit auch auf parodontale
Befunde ist grundsétzlich methodisch
limitiert. Ein grundsatzliches Problem
bei der Interpretation dieser klini-
schen Studien liegt darin, dass eine
Vielzahl von Erndhrungsbestandteilen
Einfluss auf die Immunreaktion bei
einer Entziindung nehmen kann und es
im Gegensatz zu Tierversuchen nicht
mdglich ist, fur alle Probanden eine
tatsachlich standardisierte Didt einzu-
halten. Daher sind Storfaktoren nicht
auszuschlieBen, was maoglicherweise
ein Grund dafiir ist, dass in Tierexpe-
rimenten beobachtete Effekte in klini-
schen Tests nicht immer nachvollzogen
werden konnen.®

Fazit
Aufgrund der positiven Effekte, die bis-

her fiir den erganzenden Einsatz von
Melatonin in der Parodontitistherapie
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beschrieben worden sind, waren wei-
tere Untersuchungen wiinschenswert.
Darin sollten neben mdglichen Aus-
wirkungen auf die parodontale Mikro-
flora®® geklart werden, mit welchen
Dosierungen und Anwendungszeiten
vorhersagbare Ergebnisse erzielt wer-
den kénnen. AuBerdem sind Fragen zu
eventuellen Nebenwirkungen bei to-
pischer und systemischer Anwendung
nicht abschlieBend beantwortet. Bei
kurzzeitiger Anwendung wurden bis-
her selbst in hohen Dosierungen keine
schwerwiegenden Nebenwirkungen
abseits von Symptomen wie Schwindel,
Ubelkeit, Kopfschmerzen und Schléfrig-
keit gefunden. Die Langzeitwirkungen
besonders bei Kindern, Heranwach-
senden und alteren Patienten erfordern
weitere Untersuchungen, von der An-
wendung wahrend Schwangerschaft
und Stillzeit wird zurzeit wegen fehlen-
der Daten abgeraten.’® Es bleibt daher
abzuwarten, ob in Zukunft die klinische
Anwendung von Melatonin das Poten-
zial entwickelt, neben den bekannten

antimikrobiellen Strategien ein zusatz-
licher Baustein in der langfristigen Be-
treuung der Parodontitispatienten zu
werden.

Diese Ubersichtsarbeit beruht zu einem
groBen Anteil auf der Bachelorarbeit
von Frau Silvana Bennardo, die sie im
Rahmen ihres Studiums Dentalhygiene
und Praventionsmanagement an der
E U F H praxisHochschule verfasst hat.

ANZEIGE

Exklusive nachhaltige Komplettpflege fiir Zahne und Zahnfleisch

perl-System:
Kleine, weiche, zu 100 % bio-
logisch abbaubare Perlen rollen
Beldge einfach weg — effektiv
aber sehr schonend.

©

Bestell-Fax: 0711 75 85 779-71

Bitte senden Sie uns kostenlos:

[] Terminzettel-Bléckchen

Jetzt Proben anfordern:

[] ein Probenpaket mit Patienteninformation

-z | Prof.Dr. med. dent. Peter Hahner, M.Sc.
(0 | Prof. Dr. med. dent. Georg GaBmann
+—

— | EUIFH

Q Campus Kaln
Européische Fachhochschule
Rhein/Erft GmbH
FB Angewandte Gesundheits-
wissenschaften
Neusser StraBBe 99
50670 Koln
p.hahner@eufh-medica.de
g.gassmann@eufh-medica.de

Praxisstempel, Anschrift

Datum/Unterschrift

Pr. Journal Februar 19

Dr. Liebe Nachf. GmbH & Co. KG

28
bestellung@pearls-dents.de

D-70746 Leinfelden-Echt. - Tel. 0711 75 85 779-11

www.pearls-dents.de




