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Entzindungen wie Gingivitis und Parodontitis sind in erster Linie
die Folgen einer schwerwiegenden Destabilisierung des oralen
Mikrobioms. Verdanderungen in der Zusammensetzung der kom-
plexen oralen Mikroflora und deren Interaktion mit den Geweben
der Mundhohle fuhren zu einer Veranderung des oralen Mikro-
klimas und damit zu einem Switch in Richtung erheblicher Pa-
thogenitdt des Keimspektrums. Entstehung und Progression der
chronischen Entziindungen von Mundschleimhaut und Zahnhalte-
apparat werden zusatzlich durch zahlreiche weitere exo- und

endogene Faktoren getriggert.
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Prophylaxe — ein Beitrag gegen
Alzheimerdemenz und M. Parkinson

Parodontitis und neurodegenerative Erkrankungen

DDr. Christa Eder

Konsumierende Grunderkrankungen,
Storungen des Stoffwechsels und der
lokalen und systemischen Immunab-
wehr sowie Nebenwirkungen notwen-
diger Dauermedikationen beeinflussen
in vielfaltiger Weise das orale Milieu,
welches seinerseits in hohem Ausmal
auf den Gesamtorganismus zur(ick-
wirkt. Durch Atmung und Nahrungs-
aufnahme stellt die Mundhdhle eine
exponierte und offene Verbindung
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zwischen Umwelt und Korper dar. Bei
nachhaltiger Stérung des dkologischen
Gleichgewichts wird die Biofilmbildung
potenziell pathogener Keime beglinstigt.
Im Schutz einer extrazelluldren Matrix
finden diese in den Zahnfleischtaschen
und an unregelméBig konfigurierten
Oberflachen wie rauem Zahnschmelz
und der Zunge ideale Lebensbedin-
gungen und geeignete Gkologische
Nischen vor. Gramnegative anaerobe

) & 4

und fakultativ anaerobe Keime sowie
auch atypische Erreger wie Enterobak-
terien (Abb. 1) nehmen tberhand und
kénnen mittels ihrer potenten Virulenz-
faktoren inaddquate und Uberschie-
Bende Immunreaktionen ausldsen, die
sich letztlich gegen unsere kérper-
eigenen Gewebe richten. Die massive
Ausschiittung von entzlindungsakti-
vierenden Gewebshormonen als Ant-
wort auf den bakteriell verursachten

Abb. 1: Enterobakterien aus dem Sulkus auf chromogenem Agar. — Abb. 2: Orale Kokken in der Blutkultur nach entziindungsbedingter Bakteridmie.



oxidativen Stress bewirkt Schwellung,
Rotung, Abbau von Bindegewebe und
Aktivierung von Fresszellen, wie Osteo-
klasten, die den Alveolarknochen an-
greifen und zerstoren.

Orale Entziindungen haben
systemische Wirkung

Die Auswirkungen parodontaler Entziin-
dungen sind aber keineswegs nur auf
die Mundhéhle begrenzt. Vulnerables,
blutendes Zahnfleisch erméglicht vie-
len Keimen, in tiefere Gewebeschichten
und in kleine GefdBe einzudringen. Es
kommt zu einer Bakteriamie mit gleich-
zeitiger Einschwemmung von Entziin-
dungsmediatoren in das periphere Blut
und damit in den restlichen Kérper
(Abb. 2). Erkrankungen der Mundhohle
und des gesamten menschlichen Sys-
tems stehen deshalb fast immer in bi-
direktionaler Beziehung.

Die Interaktionen oraler Infektionen
mit dem zentralen Nervensystem war
in den letzten Jahren Gegenstand zahl-

reicher Studien."? Die Erforschung und
Abklarung der Risikofaktoren wie der
Alzheimerkrankheit ist schon aufgrund
ihrer Haufigkeit mit weltweit Uber
24 Millionen Betroffenen von groBem
gesellschaftlichem Interesse. Wahrend
nur ein kleiner Teil der Erkrankten
genetische Risikofaktoren (derzeit sind
drei Genmutationen bekannt) aufweist,
werden beim weit haufigeren sporadi-
schen Typ unterschiedliche Ursachen,
wie Diabetes, Bluthochdruck, Rauchen,
Schadstoffbelastung und Ubergewicht,
diskutiert.

Neurodegeneration als Folge
parodontaler Entziindung

Allerdings zeigen neue Untersuchungen
einen hoch signifikanten Zusammen-
hang mit chronisch entziindlichen Pro-
zessen und dem damit verbundenen
erhéhten Level an Entziindungsboten-
stoffen.>* Beim Morbus Alzheimer
(M. Alzheimer) werden Parenchym-
zellenim Gehirn, die sogenannte Mikro-
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glia, aktiviert. Mikrogliazellen gehoren
zu den Makrophagen und sind somit
eine Komponente der Immunabwehr.
Typischerweise kommt es beim M.
Alzheimer zur Bildung von Alzheimer-
fibrillen aus Tau-Protein und zur Ab-
lagerung von Plaques aus extrazellu-
larem Amyloid, einem Komplex aus
EiweiB und Kohlenhydraten. Durch
diese Faktoren wird die lokale Pro-
duktion von Entzlindungsmediatoren
wie Interleukinen, Tumornekrosefaktor
(TNF-at) und C-reaktivem Protein (CRP)
aktiviert, was rlickkoppelnd wiederum
die weitere Bildung von Amyloid und
Alzheimerfibrillen induziert.>®

Bei einer uber Jahre hindurch beste-
henden bakteriell verursachten Entziin-
dung wie einer floriden Parodontitis
(Abb. 3) werden standig Entziindungs-
botenstoffe in das Blut der betroffenen
Patienten freigesetzt. Diese proinflam-
matorischen Molekiile werden dariber
hinaus auch direkt entlang des Nervus
trigeminus zum zentralen Nervensys-
tem transportiert. Im Gehirn verstdrken
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Abb. 3: Floride Gingivitis ist ein chronischer Entziindungsherd. — Abb. 4: Autonome Xerostomie bei Morbus Parkinson.

sie die bei der Alzheimerdemenz vor-
bestehende entziindliche Reaktion und
fihren zu einer massiven Progression
der Erkrankung.’

Porphyromonas gingivalis —
ein Schltsselkeim der
Alzheimerdemenz

Neben der hohen systemischen Ent-
zlindungsbereitschaft kdnnen auch
parodontal pathogene Keime direkt
Einfluss auf Entstehung und Fortschrei-
ten der Alzheimerdemenz nehmen.®
Bei Parodontitis mit entsprechender
Keimbelastung kommt es laufend zu
zumindest passageren Bakteridmien.
Durch die Entziindung im ZNS wird
die Blut-Himn-Schranke fir diese Keime
passierbar. Bei Untersuchungen der Ge-
hirne verstorbener Alzheimerpatienten
konnten mittels PCR-Analyse mehrere
typische Parodontalkeime identifiziert
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werden.®'® Unter anderem waren Por-
phyromonas gingivalis (P. gingivalis),
Treponema denticola, Fusobacterium
nucleatumund Aggregatibacter actino-
mycetemcomitans nachweisbar. P. gin-
givalis, der, im Hinblick auf Neurode-
generation, wohl bestuntersuchte orale
Keim, verflgt Uber eine Reihe potenter
Virulenzfaktoren, u.a. Uber sogenannte
Gingipaine. Dies sind eiweiBabbauende
Enzyme, welche direkt die Synthese von
Komponenten der Alzheimerfibrillen for-
dern. Durch Hemmung der Vermehrung
von P, gingivalis konnten im Tierversuch
neurodegenerative Prozesse stark redu-
Ziert bzw. verlangsamt werden.

Xerostomie — autonome
Manifestation des Morbus
Parkinson

In ahnlicher Weise wie bei der Alzhei-
merkrankheit spielen auch beim Morbus

Parkinson (MP) chronisch entziindliche
Parodontalerkrankungen eine wichtige
Rolle. Beim MP kommt es durch eine
Degeneration der Nervenzellen zu den
typischen Symptomen, wie Mobilitats-
stérungen (Muskelzittern, Instabilitat
der Korperhaltung, Hypokinesie bis zur
Bewegungsunfahigkeit und Muskel-
starre), Depression, Miidigkeit, Apathie
und kognitiven Einschrankungen. Be-
troffen sind die Zellen der ,schwarzen
Substanz” im Gehirn, welche Dopamin
produzieren. Durch die zu geringe Pro-
duktion dieses Neurotransmitters wer-
den die Basalganglien im GroBhirn nicht
ausreichend stimuliert und es kommt
zu den typischen Beeintrdchtigungen
der Bewegungsablaufe. Die negativen
Auswirkungen der Parkinsonkrankheit
auf die Mundgesundheit sind zum Teil
auf diese Einschrankungen zuriickzu-
fihren.”? Die mangelnde Feinmotorik
erschwert eine effektive Zahnreinigung

Abb. 5: Gramgefarbte potenziell pathogene Sulkusflora. — Abb. 6: Anaerobe subgingivale Mischflora bei Parkinsonpatienten.
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und durch die zusatzlichen psychischen
Symptome ist hdufig auch der Antrieb
gestort. Viele Parkinsonpatienten lei-
den an ausgepragter Xerostomie mit
massivem Brennen der Mundschleim-
haut (Burning-Mouth-Syndrome, Abb. 4).
Durch motorische Schluckstérungen und
mangelnden Lippenschluss kommt es
besonders in der Nacht zu unkontrol-
liertem Speichelaustritt aus dem Mund.
Gleichzeitig wird aber als autonome
Manifestation der Krankheit insgesamt
zu wenig Speichel gebildet. Der nied-
rige Dopaminspiegel ist mit der Mund-
trockenheit unmittelbar korreliert. Ver-
starkt wird die Hyposalivation durch
Medikamente wie Antidepressiva und
Anticholinergika, welche gegen die
haufigen Komorbiditaten der Parkin-
sonkrankheit eingesetzt werden. Wenig
Speichel bedeutet aber mangelnde
Pufferwirkung mit Verdnderungen des
intraoralen pH-Werts und Mangel an
immunologisch wirksamen Speichel-
inhaltsstoffen. Die Folgen sind vermehrte
Karies und eine Verschiebung innerhalb
des oralen Keimspektrums in Richtung
einer parodontalpathogenen Plaque
(Abb. 5).131

Oxidativer Stress zerstort
dopaminbildende Nervenzellen

Die Komposition des oralen Mikrobioms
eines Parkinsonpatienten unterscheidet
sich deutlich von jener bei neurologisch
gesunden. Ahnlich wie auch bei der
Alzheimerkrankheit werden durch die
Virulenzfaktoren der gramnegativen
anaeroben Bakterien die Entziindungs-
mediatoren hochreguliert (Abb. 6).”°
Die Lipopolysaccharide in den Zell-
wanden dieser Keime flihren zu einem
Zusammenbruch der Blut-Hirn-Schranke.
Es werden reaktive Sauerstoffradikale
(ROS) gebildet, welche dann die do-
paminergen Neurone angreifen und
zerstéren. Vorbestehende Parkinson-
erkrankungen nehmen dadurch einen
rascheren und fulminanteren Verlauf.
Personen mit manifester, unbehandel-
ter Parodontitis haben neuen Forschun-
gen zu Folge ein 1,5-fach erhéhtes
Risiko, an M. Parkinson zu erkranken.

Patienten mit neurodegenerativen Krank-
heiten bedlirfen intensiver und indivi-

duell angepasster zahnmedizinischer
Prophylaxe und Behandlung. Nicht sel-
ten wird bei den betroffenen Personen
sowohl von Angehérigen als auch in
Pflegeeinrichtungen die Mundgesund-
heit stark vernachlassigt.'®'” Einschran-
kungen der Kaufunktion bedeuten aber
eine weitere Minderung der Lebensqua-
litét der Patienten. Durch die Muskel-
rigiditat ist bei Parkinsonkranken die
Kiefer- und Zungenbeweglichkeit einge-
schrankt. Weiche und damit meist auch
kohlenhydratreiche Nahrung wird der
Einfachheit halber bevorzugt. Dies for-
dert aber die Selektion einer kariogenen
Mikroflora. Ernahrungsberatung und an
die korperliche und kognitive Verfas-
sung der Erkrankten angepasste Unter-
weisungen in Techniken der Zahnreini-
gung sollten sowohl den Patienten als
auch den Pflegenden vermittelt werden.
RegelmaBige professionelle Mund-
hygiene verhindert die Plaqueakkumu-
lation und damit die Entstehung von
oralen Entziindungen und Karies.
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