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Einleitung 1

1. Einleitung

Patienten, die als Folge der Bestrahlung im Kopf-Hals-Bereich an Hyposalivation
leiden, weisen eine hohe Kariesaktivitat auf [Atkinson et al. 2005; Kielbassa et al. 2006].
Zur Kariespravention wird die tagliche Applikation von Fluoridprodukten in Kombination
mit grindlicher Mundhygiene und Einhaltung einer kohlenhydratarmen Diat empfohlen
[Epstein et al. 1996; Vissink et al. 2003]. Speichelersatzmittel werden hauptsachlich
verwendet, um die Symptome des trockenen Mundes zu mildern und sollten keinesfalls
die Zahnhartsubstanz schéadigen. Einige kommerziell erhaltliche Speichelersatzmittel
zeigen demineralisierende Eigenschaften, wahrend andere eine remineralisierende
oder neutrale Wirkung auf Schmelz und Dentin ausiiben [Joyston-Bechal & Kidd 1987,
Meyer-Lueckel et al. 2002; Smith et al. 2001]. Um die remineralisierenden
Eigenschaften zu erhéhen, werden den Speichelersatzmitteln Fluorid, Kalzium und
Phosphat zugefiigt. Dadurch entstehen Ubersattigte Lésungen bezuglich relevanter
Kalziumphosphate, wie zum Beispiel Oktakalziumphosphat (OKP),
Dikalziumphosphatdihydrat (DKPD) und Hydroxylapatit (HA). Solche ubersattigten
experimentellen Speichelersatzmittel konnten in vitro eine Remineralisation des Dentins
wie auch des Schmelzes bewirken [Meyer-Lueckel & Kielbassa 2006; Tschoppe et al.
2009b].

Zur  Kariespravention werden Patienten wahrend und nach der
Bestrahlungstherapie im Kopf-Hals-Bereich zusétzlich zu der Anwendung von
fluoridhaltiger Zahnpasta hochkonzentrierte Fluoridprodukte, wie Gele oder
Zahnpasten, empfohlen [Nieuw Amerongen & Veerman 2003]. Hochkonzentrierte
Fluoridzahnpasten scheinen einen vorteilhaften Effekt beziglich der Remineralisation
von Wurzelkaries zu besitzen [Lynch & Baysan 2001]. Allerdings zeigen einige
Patienten nach der Bestrahlungstherapie im Kopf-Hals-Bereich eine mangelhafte
Compliance bei der Anwendung dieser Mittel [Epstein et al. 1996; Horiot et al. 1983].
Deshalb konnte ein remineralisierendes Speichelersatzmittel beide Folgen (Karies und
Hyposalivation) der Bestrahlung derart beeinflussen, dass die zusatzliche Verwendung
von hochkonzentrierten Fluoridpraparaten wie Gel oder Zahnpasta nicht notwendig

ware.
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2. Literaturiibersicht

2.1. Struktur von gesundem Zahnschmelz

Ausgereifter Zahnschmelz ist das am starksten mineralisierte und héarteste
Zellprodukt im menschlichen Koérper. Er besteht zu 95 Gewichtsprozent (Gew.%) aus
anorganischen Verbindungen, zu 4 Gew.% aus Wasser und zu 1 Gew.% aus
organischen Bestandteilen. Der anorganische Teil besteht neben Uber vierzig
nachgewiesenen Spurenelementen vorwiegend aus Kalzium und Phosphor, mit
geringen Anteilen von Karbonat, Natrium, Magnesium, Chlor und Kalium. Kalzium und
Phosphor liegen als  Apatitverbindung in  Form Kkleiner Kiristalle vor.
Rontgendiffraktionsanalysen zeigen, dass das Schmelzmineral im allgemeinen als
Hydroxylapatit (CA10[PO4]s[OH],) vorliegt, dessen Hydroxylgruppen durch Fluor oder
Chlor substituiert werden konnen. Fluorapatit besitzt eine stabilere Kristallstruktur als
Hydroxylapatit und damit eine geringere Saureldslichkeit [Hellwig et al. 2007]. Die
organische Matrix besteht hauptsachlich aus l6slichen und unldslichen Proteinen und
wenig Kohlenhydrat- und Lipidanteilen. Der grof3te Teil des Wassers ist an
Apatitkristalle gebunden (Hydratationsschale) und nur etwa ein Viertel des
Wassergehaltes ist frei in der organischen Substanz verfiugbar [Schroeder 1992]. Die
Schmelzzusammensetzung ist an unterschiedlichen Stellen des Zahnes variabel. So
nimmt die Konzentration von Fluorid, Eisen und Kalzium von der Schmelzoberflache bis
zur Schmelz-Dentin-Grenze ab, wobei die Konzentrationen von Wasser, Karbonat,
Magnesium und Natrium auf dieser Strecke zunehmen [Hellwig et al. 2007]. Die
Schmelzoberflache ist aufgrund seiner Mineraldichte harter als tiefere
Schmelzschichten [Schroeder 1992].

2.2.Karies

Karies ist die haufigste Erkrankung der Zahnhartsubstanzen. Zu ihrer Entstehung
gibt es viele Theorien wobei die chemoparasitare Theorie Millers (1898) als heute
allgemein akzeptiertes Modell angesehen wird. Sie besagt, dass kariogene
Mikroorganismen der Mundhohle bei einem Uberangebot an kariogenem Substrat
organische Sauren produzieren, die bei langer Einwirkung auf die Zahnhartsubstanzen

zur Demineralisation fuhren [Hellwig et al. 2007]. Folgend ergibt sich aus dem
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Zusammenwirken von Substrat, Plaque, Zeit und dem Wirt Karies, wobei aber viele
Nebenfaktoren die Entstehung mit beeinflussen.

2.2.1. Entstehung der Schmelzkaries

Die Anfangszeichen der Demineralisation zeigen sich als weililich opake Flachen
(white spot) des Schmelzes. Die Oberflache der Initiallasion ist leicht angeraut aber
noch intakt. Unter dieser pseudointakten Oberflache befindet sich aber schon ein

Lasionskorper. Zustande kommt dieser durch Diffusion und Préazipitation.

Auf dem Zahnschmelz befindet sich das Schmelzoberh&autchen, welches aus
adsorbierten Proteinen besteht. An diese lagern sich Mikroorganismen an und bilden
Uber mehrere Stunden einen Biofilm aus. Durch die Verstoffwechselung
niedermolekularer Kohlenhydrate produzieren einige Mikroorganismen organische
Sauren. Ein geringer Teil der Sauren dissoziiert und fihrt zu interprismatischen
Auflésungserscheinungen an der Schmelzoberflache. Dadurch entsteht ein
Konzentrationsgradient, ~wodurch  schwache organische Sauren Uber die
interprismatischen Bereiche in den Zahnschmelz diffundieren kénnen. Die Sauren
dissoziieren langsam ins Schmelzinnere und geben dabei kontinuierlich H*-lonen ab.
Diese Wasserstoffionen greifen die Schmelzkristalle an und I6sen dabei aus dem
Kristallgitter Kalzium-, Hydroxyl-, Phosphat-, Fluorid-, Karbonat-, Natrium- und
Magnesiumionen. Diese diffundieren entsprechend dem Konzentrationsgradienten in
der wassrigen Phase um die Kristalle und gelangen durch die erweiterten
Schmelzporen zur Schmelzoberflache in die Plaque. Die Demineralisation hélt so lange
an, wie gentgend Sauren durch die Mikroorganismen im Biofilm produziert werden. Zur
Schmelzoberflache nimmt die Diffusionsgeschwindigkeit ab, da der Diffusionsgradient
zur Plaque und zum Speichel gering ist. Somit repréazipitieren Kalzium und Phosphat
und bilden entweder neue Kristalle oder lagern sich an der Oberflache der bereits
geschadigten Kristalle an. Es entsteht eine pseudointakte Oberflache. Diese Oberflache
gibt Kalzium- und Phosphationen in die Umgebung ab, wird aber standig durch

Reprazipitation erneuert [Hellwig et al. 2007].



Literaturiibersicht 4

2.2.2. Histologie der Schmelzkaries

Man kann vier verschiedene Zonen der Initiallasion beobachten. Von auf3en nach
innen folgt der pseudointakten Oberflachenschicht der Lasionskorper, welcher in die
dunkle Zone tbergeht und hiernach in die transluzente Zone. Der grof3te Mineralverlust
ist im L&sionskoérper (bis zu 70 %) zu verzeichnen, wobei der Mineralverlust der
pseudointakten Oberflache nur 1-10 % betragt. Das Porenvolumen nimmt von der
transluzenten Zone bis zum Lasionskodrper zu und zur Oberflache wieder ab. Die
Kristalle sind in der dunklen Zone und an der Oberflache gro3er und im Lasionskoérper

und der transluzenten Zone kleiner als im gesunden Schmelz [Hellwig et al. 2007].

2.3.Speichel

Eine wichtige Rolle als Nebenfaktor im Zusammenhang mit der Kariesentstehung
nimmt der Speichel ein. Er wird von den drei grol3en paarigen Speicheldrisen
(Glandula (Gl.) parotis, Gl. submandibularis und GI. sublingualis) und den kleinen
Speicheldriisen (in der labialen, bukkalen, lingualen und palatinalen Mundschleimhaut)
sezerniert. Er ist meist wasserklar, geruchlos, geschmacklos und viskds. Der
Gesamtspeichel besteht aus 99 % Wasser und 1 % anorganischen sowie organischen
Substanzen (Tab. I).

Tabelle I: Wichtige anorganische und organische Bestandteile des Speichels nach [Schultze-
Mosgau 2002]

anorganische Bestandteile organische Bestandteile
(Enzyme, Proteine, Glykoproteine)

Natrium a-Amylase

Kalium Lysozym

Kalzium Laktoferrin

Phosphat Muzin

Chlorid Statherin

Magnesium prolinreiche Proteine

Hydrogenkarbonat Agglutenine

Fluorid histidinreiche Proteine
Cystatine
Defensine

Immunglobuline
Harnstoff
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Die Konzentration der einzelnen Bestandteile variiert, da sie durch die
Sekretionsrate, dem Stimulationsgrad, der Stimulationsart und -dauer, der
vorherrschenden Drise und diatetischen Einflissen beeinflusst wird. Die

Zusammensetzung erlaubt es dem Speichel bestimmte Funktionen einzunehmen (Tab.

Il).

Tabelle II: Funktionen des Speichels nach [Schultze-Mosgau 2002]

Beteiligte Speichelbestandteile Funktion
Gesamtflussigkeit > Spiilfunktion
Bikarbonat, Phosphat, Proteine > Pufferung von Sauren
Fluorid, Phosphat, Kalzium, Statherin > (Re-) Mineralisation
Glykoproteine, Muzin > Beschichtung der Zahnflachen und der
Mundschleimhaut
» Viskositat des Speichels
» Bestandteil des Schmelzoberh&autchens
Antikdrper, Lysozym, Laktoferrin, > antibakterielle Aktivitat
Laktoperoxidase
Amylase, Proteasen > Andauung von Nahrung

Es besteht eine standige ,Ruhesekretion von Speichel in der Mundhdhle. Dieser
Speichelfluss kann beeinflusst werden durch emotionale, psychische und
Umweltfaktoren. Die Angaben Uber seine tagliche Gesamtmenge variieren stark
zwischen 0,5 - 0,6 | [Mason & Chisholm 1975] und 1 - 1,5 | [Rauch 1959]. Die GIl.
parotides sezernieren vorwiegend ,Reizspeichel”, wahrend die kleinen Speicheldrisen
und die GIl. submandibulares und sublinguales fiir die Ruhesekretion verantwortlich
sind [Deetjen & Speckmann 1996]. Aul3erdem unterscheidet sich der Speichel der
einzelnen Speicheldriisen in seiner Viskositat und Zusammensetzung. So sezernieren
die GIl. parotides dunnflissigen, serdsen, amylasehaltigen, die GIl. submandibulares
seromukdsen und die GlIl. sublinguales zahflissigen, mukésen, muzinhaltigen Speichel
[Lallmann-Rauch 2003]. Bezuglich dem quantitativen Anteil der Speichelproduktion am
Gesamtspeichel stehen die Gll. submandibulares an erster Stelle, es folgen die GIl.
parotides, GIl. sublinguales und die kleinen submukdsen Speicheldrisen [Lullmann-
Rauch 2003].

Die Speichelzusammensetzung und -menge ist von entscheidender Bedeutung.

So kann zum Beispiel bei einem physiologischen pH-Wert das Puffersystem optimal
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funktionieren und die S&uren in der Mundhdhle neutralisieren. Als weiteres Beispiel
fuhrt eine erhdhte Speichelmenge zu einer Verdinnung und einem verbesserten

Abtransport der Nahrung und wirkt so der Entstehung von Plague entgegen.

Eine verminderte Speichelproduktion oder sogar ein totales Ausfallen derselben
kann durch unterschiedliche Faktoren ausgeldst werden. Dies fihrt aber auch zu einem
Ausfall der Funktionen des Speichels. Wodurch erhebliche Schwierigkeiten folgen, die
die Rolle des Speichels als ein wichtiges physiologisches Schutzsystem verdeutlichen
[Atkinson et al. 2005; Horiot et al. 1983; Kielbassa 2004].

2.4.Hyposalivation

Die Hyposalivation wird als objektiv messbare Trockenheit der Mundhdhle
definiert. Der Begriff Xerostomie hingegen bezeichnet die subjektiv empfundene
Mundtrockenheit. Patienten klagen meist erst dann tber einen trockenen Mund, wenn
ihre individuelle RuhespeichelflieRrate um mehr als die Halfte verringert ist [Dawes
1987]. Die Folgen der Salivationsverminderung kénnen anhand der Speichelfunktionen
abgeleitet werden (Tab. IlI). Primar zeigt sich eine trockene, matte, atrophische,
eventuell hypersensible Schleimhaut mit Desquamationen und Fissurenbildungen auf
der Zunge. Die Verminderung der Schleimhautbenetzung fuhrt zu Problemen beim
Kauen, Schlucken und Sprechen [Imfeld 1984]. Prothesen fehlt die Haftfahigkeit und es
treten vermehrt Druckstellen auf. Durch die fehlende Funktion als Losungsmittel far
Speisen treten Veranderungen der Geschmacksempfindungen auf [Henkin et al. 1972].
Verdauungsprobleme kommen hinzu. Durch die starke Einschrankung der oralen
Selbstreinigung und Spulwirkung verbleiben weiche Belage aus Nahrungsriickstanden
vor allem in den Retentionsnischen der Schleimhaut- oder Zahnoberflachen und auf
Zahnersatzmaterialien. Viele Patienten entwickeln einen Foetor ex ore. Aufgrund der
stark reduzierten antibakteriellen Eigenschaften des Speichels steigt die
Infektionsanfalligkeit. Die Mundflora verandert sich und weist mehr kariogene Keime
auf. Durch die verminderte Speichelqualitat ist die Fahigkeit der Pufferung von S&uren
und der Remineralisation eingeschrankt. Dies fuhrt gerade bei vermehrter
Plaqueprasenz und verstarkter Saurebildung zur Demineralisation der Zahnhartgewebe.

Die Kariesinzidenz ist erhoht [Kielbassa 2004].
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In Tabelle Il sind die zahlreichen Ursachen der Hyposalivation aufgeftihrt. Wobei
als haufigste Ursache der Hyposalivation die unerwiinschten Arzneimittelwirkungen zu
nennen sind. Es gibt Gber 400 Medikamente, die diese auslésen [Sreebny & Schwartz
1986; Sreebny & Schwartz 1997].

Tabelle Ill: Ursachen der Hyposalivation

Ursache Beispiele

Medikamenteneinnahme z.B. Psychopharmaka, Appetitzigler, blutdrucksenkende
Mittel, Antihistaminika, Diuretika, Zytostatika

Systemische Erkrankungen Sjogren-Syndrom, Diabetes mellitus, Sklerodermie,

Sarkoidose, Lupus, Alzheimer, Mumps

Erkrankungen der Speicheldrisen Akute und chronische Parotitis, Speichelsteine,
Speicheldriisen-Mukozelen, partielle oder komplette
Obstruktion des Ausflihrungsganges, Tumore

Psychische Erkrankungen Depression, Angstzustéande, Stress
Flussigkeitsverlust Schwitzen, Erbrechen, Diarrhéen, Fieber
Verminderte Kautatigkeit

Altersregression

Bestrahlungstherapie von
Tumoren im Kopf-Hals-Bereich

2.4.1. Hyposalivation als Folge der Bestrahlungstherapie

Bei der Bestrahlungstherapie von Tumoren im Kopf-Hals-Bereich liegen oft die
Kopfspeicheldriisen im Strahlungsfeld. Dadurch kommt es in Abhéangigkeit von der
Bestrahlungsdosis und der Fraktionierung zu einer irreversiblen radiogenen Schadigung
des Speicheldrisenparenchyms [Le et al. 1999]. Bei dieser sogenannten
Strahlensialadenitis folgt aus der initialen Schadigung der serdsen Drisenazini
schlie3lich die Apoptose und eine Fibrosierung des Gewebes. Der Prozess bedingt
einen Enzymverlust und Elektrolytverschiebungen. Klinisch findet sich als Frihreaktion
eine Woche nach Beginn der Radiotherapie eine Reduktion der Speichelfliessrate von
normalerweise 1 - 3 ml/min auf unter 0,5 ml/min und kann bis auf 5 % des
Ausgangswertes abfallen. Im Endzustand kommt es zu einem strahleninduzierten
Sicca-Syndrom. Es andert sich nicht nur die Speichelquantitat, sondern auch seine
Qualitat. So nimmt die Viskositat des Speichels zu, die Enzymaktivitat nimmt ab, es tritt
eine Storung der Proteinsekretion und Minderdurchblutung des Drisenparenchyms auf
[Schultze-Mosgau 2002]. Die Speichelfarbe variiert zwischen weil3lich bis braunlich.

Sein pH-Wert sinkt von urspringlichen 6,8 auf bis zu unter 5,0. Damit ergibt sich eine
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verringerte Pufferkapazitdt gegenuber S&uren, die letzendlich durch die geringe
Konzentration von Bikarbonat im Speichel verursacht wird [Dreizen et al. 1976]. Es
verandert sich die naturliche orale Flora durch den Verlust der Selbstreinigung der
Mundhdhle sowie die immunologischen Mechanismen, welche der Wirtsabwehr dienten
[Brown et al. 1975]. Die Anzahl kariogener Mikroorganismen steigt an. Die auftretenden
Geschmacksverdnderungen gehen nicht selten der Mukositis und der Hyposalivation
voraus [Rubin & Doku 1976]. Der Verlust der Geschmacksempfindungen verursacht
starke Veranderungen des Ernahrungsstatus und ist mit vermindertem Appetit und
Gewichtsverlust verbunden [Mossman & Henkin 1978]. Die Erndhrungsumstellung hin
zu einer meist weichen, klebrigen, kohlenhydratreichen Kost, die oft mit hoher Frequenz

aufgenommen wird, verstarkt das individuelle Kariesrisiko.

Abgesehen von der Hyposalivation hat die Bestrahlung noch andere
Nebeneffekte. So fuhrt diese an der Mundschleimhaut zur Mukositis, an den
Zahnhartsubstanzen zu Strahlenlasionen bishin zur Strahlenkaries und am Knochen zur
Osteoradionekrose. Diese Effekte kdonnen in ihrem Auftreten sehr stark variieren,
sodass das Ausmald der jeweiligen Schadigung nicht bei allen Patienten mit gleicher

Intensitat ausgepréagt sein muss [Kielbassa 2004]

2.4.2. Strahlenkaries

Bezluglich der Zahnhartsubstanzen @ kommt es als Folge einer
Bestrahlungstherapie im Kopf-Hals-Bereich und den damit im Zusammenhang
stehenden Nebenwirkungen zu einer Strahlenkaries. Zunéachst verlieren die Zahne ihren
Glanz und es treten opake Farbveranderungen auf. Breitflachige Demineralisationen
sind auch an den sonst weitgehend kariesresistenten Glattflachen zu beobachten.
Zusatzlich verliert der Schmelz seine biomechanischen Eigenschaften und wird sprode,
es konnen Spontanfrakturen der Krone entstehen. Eine schnelle Abrasion des
okklusalen Reliefs und der Inzisalkanten kann teilweise bereits erweichtes Dentin
freilegen. Letztendlich kommt es ohne adéaquate Therapie zur vollstandigen Zerstérung
der Zahne [Pioch 2004].
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2.5.Therapiemdglichkeiten der Hyposalivation

Die Therapie der Mundtrockenheit bei Radiatiopatienten beschrénkt sich auf die
symptomatische Behandlung mangels fehlender kausaler Therapiemoglichkeiten.
Hierfir werden Mundsplllésungen und Speichelersatzmittel sowie gustatorisch-

mechanische und systemische Stimulierungen der Speicheldriisen eingesetzt.

Als Speichelstimulanz wird bei verbliebener Restaktivitat der Speicheldrisen
deren Anregung durch eine verstarkte Kautatigkeit empfohlen. Einerseits durch den
Verzehr von fester, faserreicher, kauzwingender Nahrung, andererseits durch den
Gebrauch von Kaugummis. Viele Patienten mit ausgepragter Hyposalivation und/oder
schmerzhafter Mukositis sowie Patienten mit vorangeschrittenen
Allgemeinerkrankungen koénnen dieser Empfehlung jedoch haufig kaum nachkommen
[Sreebny 1989]. Falschlicherweise wird diesen Patienten oft noch der Verzehr von
sauren Bonbons oder Zitronensaure empfohlen, um den Speichelfluss anzuregen.
Davon ist aber abzuraten, da einerseits Erosionen und Demineralisationen der
Zahnhartsubstanzen verstarkt auftreten und andererseits dieser Verzehr Schmerzen
verursacht, die an der sehr verletzlichen Mundschleimhaut auftreten [Van der Reijden et
al. 1999].

Von den systemisch wirkenden Speichelstimulantien ist Pilocarpin das am
haufigsten untersuchte Medikament [Fox et al. 1991; Niedermeier et al. 1998; Rhodus &
Schuh 1991]. Dies kann seine Wirkung aber nur, wie die lokalen Stimulantien, bei einer
verbliebenen Restaktivitat der Speicheldrisen ausiben und hat einige unangenehme
Nebenwirkungen, wie Blutdrucksenkung, Schwindel, Bronchokonstriktion,
Tonussteigerung des Darmes mit Diarrhée und Anregung der Magensaureproduktion
zur Folge. Die damit verbundenen Kontraindikationen (Herzinsuffizienz, Hyperthyreose,
Asthma bronchiale, Ulcus-Leiden) sind umfangreich und limitieren den Klinischen
Einsatz erheblich [Wolpert et al. 1980].

2.6.Speichelersatzmittel

Eine andere lokale Therapiemoglichkeit stellen Speichelersatzmittel dar. Im
Idealfall sollten diese lange die Schleimhaut und die Zahnhartsubstanzen benetzen, die
Schleimhaut vor Austrocknung schitzen, eine antimikrobielle Wirkung gegenuber

kariogenen und pathogenen Keimen ausuben, remineralisierende Wirkung gegentber
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den Zahnhartsubstanzen zeigen und keinen Schaden im Organismus hervorrufen
[Imfeld 1984; Levine et al. 1987]. Im Hinblick auf Radiatiopatienten sollten wegen der
dinnen, atrophischen Mukosa alle irritierenden Substanzen mit scharfem Geschmack

und solche, die Alkohol enthalten, vermieden werden [Remick et al. 1983].

Vorganger der heute erwerblichen Speichelersatzmittel stellen reizlose
Mundwasser, natriumkarbonathaltige Losungen, Olivendl, Salzwasser oder
Chlorhexidin, glyzerinhaltige und fluoridhaltige Mundspulldsungen, Tee und Milch dar.
Aufgrund ihrer geringen Substantivitait muissen diese Loésungen jedoch sehr oft
angewendet werden [Vissink et al. 1988]. Daher suchte man nach besseren
Moglichkeiten. So wurde als Basisstoff Carboxymethylcellulose (CMC) mit Zusatzen
von Kalzium und Phosphat verwendet. Nachfolgend wurde zur Verbesserung der
Oberflachenaktivitat Sorbitol zugesetzt, was aber in Verbindung mit CMC zu einer
hoheren Viskositat im Vergleich zum naturlichen Speichel fuihrte [Levine et al. 1987]. In
den folgenden  Jahren kamen  andere Basisstoffe  hinzu: Natrium-
Carboxymethylcellulose, Carboxyethylcellulose, Hydroxyethylcellulose, tierisches
Muzin, Leinsamendl, Sorbitol oder Polyethylenoxid. Unterschiede zwischen den
Speichelersatzmitteln sind in der Art der Verdickungsmittel, im pH-Wert, der
Zusammensetzung der Elektrolyte und der Zugabe von Enzymen zu finden. Es gibt
Untersuchungen bezglich ihrer viskoelastischen Eigenschaften [Christersson et al.
2000; Mellema et al. 1992; Vissink et al. 1984], der subjektiven Verbesserung der
Symptome der Hyposalivation [Frost et al. 1997; Sweeney et al. 1997; Vissink et al.
1986] und ihrer De- und Remineralisationsfahigkeit von Zahnhartsubstanzen [Kielbassa
et al. 2001; Meyer-Lueckel et al. 2002; Smith et al. 2001]. Idealerweise sollte ein
Speichelersatzmittel remineralisierende Wirkung auf die Zahnhartsubstanzen besitzen
oder zumindest neutral sein, also nicht demineralisieren. Der menschliche Speichel
besitzt einen anndhernd neutralen pH-Wert und stellt eine kalzium- und
phosphatiibersattigte Losung dar. Somit kann er Kalzium- und Phosphationen, die
wahrend der Demineralisation aus der Zahnoberflache verloren gehen, wahrend der
Remineralisationsphase wieder einlagern [Lagerlof & Oliveby 1994]. Die Zugabe von
Kalzium-, Phosphat- und/oder Fluoridionen zu einer Losung mit niedrigem pH-Wert
beziehungsweise hohem Gehalt an titrierbarer Saure kann eine demineralisierende
Wirkung durch die Verdnderung des Losungsgleichgewichtes von Apatit reduzieren

[Brudevold et al. 1965]. Es zeigte sich jedoch, dass es trotz eines relativ hohen
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Fluoridgehaltes einer Mundspullésung mit niedrigem pH-Wert (Meridol, pH = 3,9) zu
einer voranschreitenden Demineralisation an kinstlich erzeugten Dentinlasionen kam
[Meyer-Lueckel et al. 2002]. Daher kann eine Zugabe der Elektrolyte bei Losungen mit
einem relativ hohen Gehalt an titrierbaren Sauren und einem pH-Wert unterhalb der
kritischen Grenze nicht zu einer protektiven Wirkung gegenuber den
Zahnhartsubstanzen fuhren.

Glandosane, ein immer noch sehr weit verbreitetes Produkt, zeigt einen relativ
hohen Gehalt an titrierbarer Saure, gleichzeitig ist die Konzentration von Kalzium und
Phosphat verhaltnismafdig niedrig, so dass die in mehreren Studien beobachteten
Demineralisationen der Zahnhartsubstanz nicht tberraschend erscheinen [Joyston-
Bechal & Kidd 1987; Kielbassa et al. 2001].

Ein weiteres, neueres Speichelersatzmittel auf pflanzlicher Basis (Saliva natura),
wurde hinsichtlich der mineralisierenden Wikung auf die Zahnhartsubstanzen mit
Glandosane verglichen. Fir Glandosane konnte die demineralisierende Wirkung auf
Schmelz und Dentin bestéatigt werden, wahrend, Saliva natura gegeniber Dentin
demineralisierende, aber gegenuber Schmelz neutrale Eigenschaften aufwies
[Tschoppe et al. 2007]. Daraufhin wurde untersucht, wie Saliva natura durch die Zugabe
von Kalzium, Phosphat und Fluorid so modifiziert werden konnte, dass dieses
remineralisierende Eigenschaften auf beide Zahnhartsubstanzen besitzt [Tschoppe et
al. 2009a; Tschoppe et al. 2009b; Tschoppe et al. 2010].

2.7.Fluoride

Fluoride sind Salze der Fluorwasserstoffsaure. Sie kommen im Trinkwasser,
Erdboden, in der Luft und in Nahrungsmitteln in unterschiedlich hoher Konzentration
vor. Sie werden in der Zahnmedizin als Kariostatika eingesetzt und stellen damit einen
wichtigen Pfeiler der non-invasiven Kariesbehandlung dar. Ihre Anwendung kann lokal
oder systemisch erfolgen. So zéhlen die Verwendung von fluoridiertem Speisesalz, die
Trinkwasserfluoridierung und die Einnahme fluoridhaltiger Tabletten zur systemischen
Fluoridanwendung. Lokal kbnnen Fluoride in Form von Zahnpasten, Gelen, Lacken und

Lésungen auf die Zahnhartsubstanzen aufgebracht werden [Hellwig et al. 2007].

Die applizierten Fluoride kénnen mit dem Zahnschmelz unterschiedlich reagieren.

So werden vier grundsétzliche Reaktionsmechanismen unterschieden: 1. Es kommt zu
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einer initialen Auflosung des Hydroxylapatites an der Oberflache und zur Reprazipitation
eines kalziumfluoridhaltigen Niederschlages, 2. Nach initialer Auflésung des
oberflachlichen Schmelzes kommt es zur Reprazipitation von fluoridiertem
Hydroxylapatit und Fluorapatit, 3. Fluoridionen diffundieren in den Zahnschmelz und
adsorbieren spezifisch an freien Bindungsstellen der Kristalloberflache, 4. Diffusion und

unspezifische Bindung, zum Beispiel in der wassrigen Hulle um die Kristalle.

Die kariesprotektive Wirkung basiert hauptsachlich auf der Foérderung der
Remineralisation und der Hemmung der Demineralisation [Hellwig et al. 1993; Levy
2003]. So fuhrt die lokale Applikation hoher Fluoriddosen bei Praparaten mit leicht
saurem pH-Wert zu einer oberflachlichen Auflésung des Hydroxylapatits. Die dabei
freiwerdenden Kalziumionen verbinden sich mit den Fluoridionen zu einem
kalziumfluoridhaltigen (CaF;) Niederschlag. Dieser dient als pH-abhangiges
Fluoriddepot, der bei einem niedrigen pH-Wert Fluoridionen freisetzt und bei einem
neutralem pH-Wert relativ stabil bleibt [Rolla 1988]. Die freigesetzten Fluoridionen bei
einem niedrigen pH-Wert akkumulieren entweder mit Kalzium- und Phosphationen in
tieferen Schichten im demineralisierten Schmelz oder reichern sich in der Plague an
[ten Cate et al. 1981]. Steigt der pH-Wert wieder an, fordern die Fluoridionen die
Remineralisation des Zahnschmelzes. Die Kalzium-, Fluorid- und Phosphationen
prazipitieren mit den Mineralien, die sich bei dem Saureangriff aus der Tiefe gelost
haben, im &uBeren Bereich des Lasionskorpers. So bildet sich fluoridierter
Hydroxylapatit und Fluorapatit neu. Fir den Schutz vor Karies hat sich gezeigt, dass die
in der Zahnumgebung gel6st vorliegenden Fluoridionen entscheidender sind als im
Schmelz fest eingebaute [Fischer et al. 1995]. Somit stellt das CaF,-Depot auf der

Schmelzoberflache eine wichtige Fluoridquelle dar.

AulBerdem wird die kariesprotektive Wirkung der Fluoride durch verschiedene
Mechanismen gekennzeichnet. So verringert sich die S&urel6slichkeit des Schmelzes
durch den Einbau des Fluorids in das Kristallgitter des Schmelzes. Der mikrobielle
Kohlenhydratstoffwechsel wird durch die Fluoride gehemmt, was zu einer Hemmung
der Saurebildung und Einschréankung der Polysaccharidsynthese der Mikroorganismen
fuhrt. Die Fluoride fihren zu einer Herabsetzung der Oberflachenenergie des
Schmelzes und zur Verhinderung der Adharenz von Proteinen und/oder Bakterien
[Hellwig et al. 2007].
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Bei demineralisiertem Schmelz verlauft die Fluoridwirkung grundsatzlich &hnlich
wie bei gesundem Schmelz, jedoch kommt es durch die erhdhte Oberflachenporositat
und die vermehrte Anzahl spezifischer und unspezifischer Bindungsstellen flr
Fluoridionen vermutlich zu einer tieferen Penetration und vermehrten Bindung der
Fluoridionen [Hellwig & Klimek 1984; Koulourides et al. 1974].

Zu den gebrauchlichen Fluoridverbindungen bei der lokalen Fluoridierung zahlen
Natriumfluorid (NaF), Natriummonofluorphosphat, Aminfluorid und Zinnfluorid. Beztiglich
der relativen kariespraventiven Wirkung der unterschiedlichen Fluoridverbindungen gibt
es unterschiedliche Ansichten, wobei man jedoch davon ausgehen muss, dass fir den
kariespraventiven Effekt die Verfluigbarkeit freier Fluoridionen der wichtigste Parameter
ist [GUlzow et al. 2006; Mellberg 1991].

Die durchschnittliche kariesreduzierende Wirkung bei Verwendung fluoridhaltiger
Zahnpasten betragt ca. 25 % gegenuber einer Placebo-Zahnpasta [Twetman et al.
2003]. Die Fluoridkonzentration in Zahnpasten betréagt tiblicherweise zwischen 0,025 %
und 0,15 % (250 - 1500 pg F/g). Bei den niedrig fluoridierten Zahnpasten (< 0,05 %
Fluorid) handelt es sich um Kinderzahnpasten. Erwachsenenzahnpasten enthalten
zwischen 0,1 bis 0,15 % Fluorid. Mit erhohter Fluoridkonzentration nimmt der
karieshemmende Effekt zu [Mellberg 1991]. Zahnpasten mit einem Fluoridgehalt von
1500 pg F/g haben eine hohere kariespraventive Effektivitat verglichen mit Zahnpasten,
die 1000 pg F/g enthalten [Twetman et al. 2003]. Die Dosis-Wirkungs-Relation konnte
auch im Bereich von 1000 - 2800 pg F/g [Stephen 1993] und O - 5000 pg F/g [Tavss et
al. 2003; ten Cate et al. 2008] festgestellt werden. Die kariespraventive Wirksamkeit
hangt auch von der Haufigkeit der Anwendung fluoridhaltiger Zahnpasten ab. Unter
stark kariogenen Bedingungen und hoher Kariesaktivitdt nimmt die kariespraventive
Wirksamkeit fluoridhaltiger Zahnpasten ab. Hier muissen zusétzlich kariesprotektive
Massnahmen zum Einsatz kommen. Die Duraphat Zahnpasta mit 5000 pg F/g wurde
dafur entwickelt. Bisher gibt es hierzu nur wenige Studien. Diese zeigen aber eine
starkere Remineralisation und verringerte Demineralisation beim Gebrauch einer
Zahnpasta mit 5000 pg F/g im Vergleich zu Zahnpasten mit geringerer
Fluoridkonzentration [Bizhang et al. 2009; Pulido et al. 2008; Schirrmeister et al. 2007;
Tavss et al. 2003; ten Cate et al. 2008].

Fluoridgele werden zur Kariespravention bei mittlerer bis erhdhter Kariesaktivitat

eingesetzt. Ihre durchschnittliche kariesreduzierende Wirkung betréagt 28 % [Marinho et
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al. 2003]. Dabei ist deren protektiver Effekt nicht von der Art der Applikationsmethode
abhangig (zahnarztliche Applikation vs. hausliche Applikation; Trayapplikation vs.
Einbursten). Bei kariesaktiven Patienten sollte eine wochentliche Applikation erfolgen,
da der kariespraventive Effekt mit der Applikationsfrequenz und der
Fluoridkonzentration korreliert [Gulzow et al. 2006]. So wird fur Patienten mit
Hyposalivation sogar die tagliche Verwendung eines Fluoridgels empfohlen [Wei & Yiu
1993]. In einer vorangegangenen Untersuchung zum Effekt von Fluoridprodukten in
Kombination mit Speichelersatzmitteln konnte gezeigt werden, dass die zusatzliche
Anwendung von ProSchmelz Fluorid Gel im Vergleich zu Elmex gelee und in
Kombination mit Speichelersatzmitteln zu einer signifikant hoheren Remineralisation
fuhrte [Meyer-Lueckel & Tschoppe 2010].

2.8.Sattigung von Losungen hinsichtlich Kalziumphosphaten

Eine gesittigte Losung liegt vor, wenn die hochstmégliche Menge eines Stoffes in
einer Flussigkeit, dem Losungsmittel, gelost ist. Die entsprechende Konzentration des
Stoffes ist die Sattigungsmenge oder Sattigungskonzentration. Diese ist abhangig von
der Art des LoOsungsmittels und der Temperatur. Normalerweise kann die
Sattigungskonzentration nicht Uberschritten werden. So wirde eine zusatzliche
Stoffzugabe nicht gelést werden und sich als Bodenkérper absetzen. Die
Uberschreitung dieser Grenze ist jedoch méglich und resultiert in einer Ubersattigten
Losung. Hier befindet sich die Konzentration des Stoffes Uber dem Sattigungspunkt und
wird auch noch in der Lésung geldst, obwohl der eigentliche Gleichgewichtszustand
schon erreicht  ist. Normalerweise  wirde  die Uberschreitung des
Gleichgewichtzustandes durch eine Phasenumwandlung verhindert werden. Bei
Ubersattigten Systemen tritt diese jedoch nicht am erwarteten Gleichgewichtspunkt des
Phasendiagramms auf. Eine Flussigkeit oder LOsung in diesem Bereich ist
thermodynamisch metastabil und kristallisiert durch Hinzugabe von Impfkristallen [Falbe
& Regitz 1999].

Der Speichel ist eine kalzium- und phosphatibersattigte Losung [Hellwig et al.
2007]. Eine seiner Funktionen stellt die Remineralisation dar (Tab. Il). Hierbei kbnnen
die wahrend der Demineralisation herausgeldsten Kalzium- und Phosphationen wieder

wéahrend der Remineralisationsphase reprazipitieren. So konnte gezeigt werden, dass
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eine Remineralisation in kalzium- und phosphatlbersattigten wassrigen Lésungen
stattfindet [Larsen & Pearce 2003]. Die treibende Kraft fur die De- und
Remineralisationsvorgénge ist der Sattigungsgrad in Bezug auf Kalzium und Phosphat
[Chow 2001]. Mithilfe der Software gestiutzten Kalkulation von Shellis kann somit der
Sattigungsgrad (S) einer wassrigen Losung bestimmt werden, wenn deren Kalzium- und
Phosphatkonzentration sowie der pH-Wert bekannt ist. Ergibt sich hierbei ein Wert von
eins, ist die Losung gesattigt. Ist der Wert groRer als eins, entspricht dies einer
Ubersattigten Losung und eine Remineralisation ist prinzipiell méglich. Eine untersattigte
Losung, die zur Demineralisation tendiert, wirde mit einem Sattigungsgrad unter eins
gekennzeichnet sein. So lasst sich der Sattigungsgrad von Kalziumphosphaten
bestimmen [Shellis 1988].

Die reinen Kalziumphosphate kénnen in drei Hauptgruppen je nach ihrer Struktur
unterteilt werden. So gehoren zur Apatitgruppe [Caio(PO4)sX2] Derivate des
Hydroxylapatites (HA) und Fluorapatites wie auch das Oktakalziumphosphat [OKP;
Cag(HPO,)2(PO4)x5H,0]. Eine weitere Gruppe enthalt alle polymorphen Verbindungen
von Trikalziumphosphaten  (Ca3(PQO,);) und die letzte Gruppe enthalt
Kalziumphosphatverbindungen [Ca(PO,)] wie Dikalziumphosphatdihydrat [DKPD;
Ca(HPO,4)x2H,0]. Amorphes Kalziumphosphat (AKP), eine mdgliche Vorstufe
(precursor) des Bioapatites, kann moglicherweise einem oder mehreren der

Strukturtypen von oben zugeordnet werden [Mathew & Takagi 2001].

Amorphes Kalziumphosphat nimmt wahrscheinlich eine wichtige Rolle in der
Ubergangsphase der Biomineralisation ein, obwohl bisher keine Belege vorliegen, dass
AKP ein wesentlicher Bestandteil der Hartgewebe darstellt. In einer Losung liegt AKP
als relativ stabile kristalline Phase vor wie auch OKP oder Apatitprodukte [Mathew &
Takagi 2001]. Nicht stabil liegt es als unsubstituiertes AKP in Losungen vor. Die
Substitution kann durch Karbonat  oder Magnesium erfolgen. Im
elektronenmikroskopischen Bild ist AKP durch kugelformige Aggregate gekennzeichnet
[Eanes 1975].

Apatite sind im Allgemeinen féahig eine grol3e Bandbreite an Modifikationen und
Kombinationen von lonen- und Gruppensubstitutionen im Kiristallgitter aufzunehmen,
wie Fluor- oder Hydroxylapatit. Durch diese grofRe Variabilitaét werden sie selten in der
rein stochiometrischen Form gefunden. Sie sind unter den Kalziumphosphaten die

thermodynamisch stabilste Form und kdnnen somit als mogliches Endprodukt vieler
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Reaktionen angesehen werden. Hydroxylapatite sind die anorganische Komponente
von Knochen und Z&hnen [Mathew & Takagi 2001].

Oktakalziumphosphat ist die wichtigste mdgliche Vorstufe fur die Bildung von
Apatit [Eanes 1985]. Es hat eine ahnliche Struktur wie Hydroxylapatit. Diese Ahnlichkeit
wird herangezogen, um das epitaxische Wachstum und die Bildung einer
ununterbrochenen Schicht dieser beiden Komponenten zu erklaren [Brown et al. 1962].
Das Vorhandensein dieser Schicht von OKP und HA bietet Einblicke in die Prozesse der
Biomineralisation, wie Eigenschaften und Nichtstdchiometrie von biologischen Apatiten,
und bietet ein mogliches Strukturmodell fir Amorphes Kalziumphosphat [Mathew &
Takagi 2001]. In der elektronenmikroskopischen Darstellung zeigt sich OKP in
verschiedenen Morphologietypen und GrolRen. Abhéngig von verschiedenen
Einflussfaktoren wie zum Beispiel Ca®*, F, dem Kalzium/Phosphat-Verhaltnis in der
Lésung, dem pH-Wert, Karbonat und anderen Faktoren, treten nadel- oder bandférmige

Kristalle sowie kurze Plattchen auf [lijima 2001].

Dikalziumphosphatdihydrat wird auch Brushit genannt [Mathew & Takagi 2001]. Es
stellt auch eine Vorstufe fur Apatit dar [Boskey 1985]. Seine Kristalle sind in der
elektronenmikroskopischen Darstellung dinn, dreieckig und plattenformig [LeGeros
1991].

Die Bildung von Apatit aus Kalziumphosphaten, sowie dessen Riickreaktion, kann
durch Losungseigenschaften beschleunigt, gehemmt oder unterdriickt werden. Zu
diesen Eigenschaften gehdren der pH-Wert, die Temperatur, die Zusammensetzung
und die Konzentration der lonen [Nancollas & Tomazic 1974].



Fragestellung 17

3. Fragestellung

Das Ziel dieser In-vitro-Studie war es, die Effekte der taglichen Anwendung von
Fluoridgel und/oder Putzen mit einer fluoridhaltigen Zahnpasta (mit einem hohen
Fluoridgehalt von 5000 pg F/g) auf demineralisierten bovinen Schmelz
(Oberflachenlasion) in Kombination mit zwei Speichelersatzmitteln mit Hilfe eines
,Remineralisationsmodells* zu untersuchen. Weil ein kauflich erwerbliches kinstliches
Speichelersatzmittel  (Glandosane) mit  demineralisierenden  Effekten  auf
Zahnhartsubstanzen immer noch im Gebrauch ist, wurde dieses Produkt mit einem
potentiell remineralisierendem Produkt (Saliva natura modifiziert bezuglich wichtiger
Kalziumphosphate, Sokp = 1,9) verglichen. Stilles Mineralwasser (Volvic) wurde als

Kontrolle benutzt.

Als Alternativhypothese wurde angenommen, dass der zusatzliche Gebrauch von
Fluoridprodukten (als Gel oder Zahnpasta) in Kombination mit dem
demineralisierendem Speichelersatzmittel (Glandosane) zu einer signifikant geringeren
Demineralisation fihren wirde und mit dem remineralisierendem Speichelersatzmittel
(modifiziertes Saliva natura) zu einer signifikant starkeren Remineralisation. Als
Nullhypothese folgte die Annahme, dass durch die zuséatzliche Fluoridierung, sei es als
Gel oder Zahnpasta, keine signifikanten Einflusse auf den alleinigen Effekt des
jeweiligen Mittels (Demineralisation bei Glandosane, Remineralisation bei modifiziertem

Saliva natura) der Speichelersatzmittel nachweisbar sind.
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4. Material und Methode

Aus bovinen Frontzahnen wurden 156 Schmelzproben hergestellt, die in drei
Gruppen aufgeteilt wurden: Volvic, Glandosane und Saliva natura. Diese Gruppen
wurden in vier Untergruppen aufgeteilt und tber funf Wochen wie folgt behandelt: 1.
Untergruppe wurde nur in der jeweiligen Losung gelagert, 2. Untergruppe wurde mit
ProSchmelz Fluorid Gel zweimal taglich 10 Minuten fluoridiert, 3. Untergruppe wurde
mit Duraphat Zahnpasta zweimal taglich 10 Sekunden geputzt, 4. Untergruppe wurde
zweimal taglich geputzt und fluoridiert (Abb. 1). Es erfolgte die Verblindung der Proben,
die Vorbereitung fir die transversale Mikroradiogafie (TMR), deren Druchfihrung,

computergestiutzte Auswertung und abschliessend die statistische Auswertung.

=
@ 1. Keine Behandlung
(Kontrolle)
156 Proben _\
o 2. ProSchmelz smsoumr 11}
je 52 Proben Fluorid Gel (10 Min. _((ifosc””ﬂz
" je 13 Proben
I dus‘!lff -
Behandlung fir finf 3. Putzen mit Duraphat , [
L = Zahnpasta (10 Sek.) Ma‘ e\
Wochen, zweimal taglich » . S
g ——: 3

4. Duraphat (10 Sek.) +
ProSchmelz Fluorid Gel
(10 Min.)

Abbildung 1: Ubersicht der Probenaufteilung

4.1.Herstellung der Schmelzproben

Es wurden 80 Zahne von frisch geschlachteten Rindern extrahiert. Dabei wurden
nur bleibende, klinisch gesunde, nicht beschadigte Frontz&hne ausgesucht. Bis zur
weiteren Bearbeitung wurden die Zahne bei Raumtemperatur in physiologischer

Kochsalzlosung (NaCl 0,9 %, Fresenius Kabi, Bad Homburg, Deutschland) gelagert.

Aus der Labialflache der Zdhne wurden 160 Proben in einer Gré3e von 6 x 4 x 4
mm?® (H x B x T) unter standiger Wasserkiihlung gesagt (Bandsage Exakt 300 CL;
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EXAKT Apperatebau, Norderstedt, Deutschland), wobei zwei Rechtecke pro Zahn
hergestellt werden konnten (Abb. 2). Die Rechtecke wurden von den Seiten und der
Unterseite mit 600er Kérnung und von der Schmelzoberflache mit 1200er Kérnung
Schleifpapier (Siliziumcarbid, P 600, P 1200, Buehler, Dusseldorf Deutschland)

beschliffen.

Zweimal funf und einmal drei Schmelzproben wurden mittels Silikonférmchen mit
Kunststoff (Technovit 4071; Heraeus Kulzer, Wehrheim, Deutschland) zu je einem Block
a 1 x 5 cm vereint, wobei die Schmelzoberflaiche auch die Oberflache des Blockes
darstellte und frei vom Kunststoff blieb. Diese Oberflache wurde mit einer
Poliermaschine (Schleifgerat Labo Pol 25; Struers, Ballerup, Danemark/Willich,
Deutschland) und Schleifpapier aufsteigender Kérnung (Siliziumcarbid, P 2400, P 4000,

Buehler) beschliffen. Die Umdrehungszahl betrug 300 U/min. Dabei wurden ungefahr

200 pum der Schmelzoberflache entfernt.

Um die unbehandelte Schmelzoberflache als Vergleichswert zu bewahren
(Kontrolle Gesund), wurden drei schmale Bereiche der Oberflache jeder Probe mit
saurefestem Nagellack (Lycra Flex + Silk; Astor, Paris, Frankreich) abgedeckt (Abb. 4).

80 bovine Schneidezdahne

4 mmd4 mm
T 1D

| 6
ﬁ Uy 160 Proben

i IlI /] 6 mm
Schnitte | / — S
| 7 —_— T M
|~ "4 rhim

In Kunststoff eingebettete
Schmelzproben

Abbildung 2: Ubersicht der Probenherstellung aus einem Rinderzahn
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4.2.Demineralisation der Schmelzproben

Zur Demineralisation wurde eine Losung nach Buskes angesetzt (Tab. V) und die
Probenblécke wurden in funf Liter dieser Loésung bei pH 4,95 fur 15 Tage bei 37 °C im
Warmeschrank (Venticell 404, MMM Medcenter, Planegg, Deutschland) gelagert.

Tabelle IV: Zusammensetzung der Demineralisationslésung [Buskes et al. 1985]

Ansatz Konzentration Molare Masse

Stoff Menge
(M (mmol/l) (g/mol)

CaCl; 2H,0 5 3 147,02 2,205¢9
KH,PO, 5 3 136,09 204149
MHDP 5 0,006 176,00 5,28 mg
CH3;COOH 5 50 60,05 14,30 ml
KOH 10M 5 (ad pH 4,95) 56,11 ca. 23 ml

Aqua dest. 5 18,00 ad 5|

Der pH wurde taglich mittels pH-Meter (pH-Elektrode GE 100 BNC mit pH-Meter
GMH 3510; Greisinger, Regenstauf, Deutschland) kontrolliert. Bei Abweichungen wurde
der pH-Wert so korrigiert, dass er in dem Bereich von 4,92 bis 4,98 wéahrend der
Demineralisationsdauer konstant war. War der pH-Wert reduziert wurde unter
manuellem RuUhren Kaliumhydroxid (10 M; Merck, Darmstadt, Deutschland), bei
erhohtem pH-Wert wurde Salzsaure (0,1 M; Merck) tropfenweise hinzu pipettiert
(Falcon, 1 ml; Becton Dickinson Labware, Franklin Lakes, New Jersey, USA).
Standardisierte Pufferldsungen (Sigma-Aldrich, Steinheim, Deutschland) mit dem festen
pH-Wert von 4,0 und 7,0 sowie einer Genauigkeit von 0,01 Einheiten, wurden zur
Kalibrierung des pH-Meters benutzt. Nach 15 Tagen Demineralisation wurde mittels
TMR (Abb. 3) anhand von vier Proben der Erfolg der Demineralisation (die Ausbildung
einer Oberflachenlésion) Gberprift. Eine Lasionstiefe von ca. 100 um war angestrebt.

Nach erfolgter Demineralisation wurde ein freier Bereich auf der
Schmelzoberflache mit Nagellack (Lycra Flex + Silk; Astor) abgedeckt (Kontrolle

Demineralisation). Zwei Bereiche blieben frei (Abb. 4).
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Abbildung 3: Aufnahme einer reprasentativen Schmelzprobe zur Kontrolle der
Demineralisation nach 15 Tagen Lagerung in der Demineralisationslésung. Darstellung des
Mineralverlustes (AZ) und der Lasionstiefe (LT) mit Hilfe des TMR-Programmes.

4.3.Verwendete Produkte

Die bei diesem Versuch verwendeten Losungen waren zwei Speichelersatzmittel
und eine Kontrollldsung. Letztere stellte handelsubliches stilles Mineralwasser mit
einem pH-Wert von 7,16 (W; Volvic naturelle; Danone-Waters, Frankfurt, Deutschland)
als Kontrolle dar. Glandosane (G; basierend auf Carboxymethylcellulose (CMC); cell
pharm, Hannover, Deutschland) reprasentiert ein demineralisierendes
Speichelersatzmittel [Joyston-Bechal & Kidd 1987; Meyer-Lueckel et al. 2002] (Sokp =
0,3; Spkep = 0,2). Saliva natura (SN; polysaccharidbasierend; medac, Hamburg,
Deutschland) wurde vor dem Versuch durch die Zugabe von Elektrolyten, einem
Phosphatpuffer und Fluorid modifiziert (Tab. V). Das Verhéltnis von Kalzium und
Phosphat, welches Saliva natura zugesetzt wurde, betrug 1:1,6 [Tschoppe et al. 2009a].
Urspriingliches Kalzium und Phosphat der unmodifizierten Saliva natura Ldsung
[Tschoppe et al. 2009a] sowie das zugeflugte Kalzium (als CaCl, 2 H,O) und Phosphat

(als K;HPO4L/KH,PO,) ergeben eine Uberséattigte Losung bezogen auf die wichtigen
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Kalziumphosphate (Sokp = 1,9; Spkep = 1,3) bei einem pH-Wert von 5,95.
Vorrausgehende Untersuchungen zeigten, dass ein Verhdltnis von 1:2 beziglich
KoHPO4/KH,PO, (Phosphatpuffer) zur Aufrechterhaltung eines konstanten pH-Wertes
als optimal anzusehen ist. Zuséatzlich wurde 0,1 mmol/l Natriumfluorid (Fisher Scientific,
Ulm, Deutschland) zugesetzt. Nach der Modifikation von Saliva natura tendiert die

Losung leicht zur Prazipitation.

Tabelle V: Zusammensetzung der modifizierten Saliva natura Losung bezogen auf 1 Liter

Produkt CaCl, 2 H,0 KH,PO, K,HPO, Fluorid
Menge in mmol/l 3,15 3,36 1,68 0,1

Fur wassrige Losungen kann der Sattigungsgrad (S) beziglich der
kariesrelevanten Bestandteile, wie Dikalziumphosphatdihydrat (DKPD),
Oktakalziumphosphat (OKP), Hydroxylapatit (HA), Kalziumfluorid (CaF,) und Fluorapatit
(FA), berechnet werden sofern der pH-Wert und die Konzentration der lonen der
Losung bekannt ist [Shellis 1988] (Tab. VI).

Tabelle VI: Zusammensetzung der Kontrollldsung (Wasser) und der Speichelersatzmittel und
berechnete Sattigung bezogen auf Kalziumphosphate, CaF, und Fluorapatit

Berechnete Sattigung einer

wassrigen Losung beziiglich: pH lonenkonzentration (mmol/l)
Losung DKPD OKP HA CaF, FA Ca PO, F K CI Na Mg
Wasser
(Volvic; 02 08 49 - - 716 03 02 O 02 04 05 03
W)
Glando- o, 43 19 . . 535 10 26 O 190 338 148 03
SaHE(G) ] ] H H ) ) H H ) i)
mod.
Saliva 13 19 71 06 285 595 32 50 01 67 63 0 0
natura
(SN)

DKPD = Dikalziumphosphatdihydrat; OKP = Oktakalziumphosphat; HA = Hydroxylapatit; CaF, =
Kalziumfluorid; FA = Fluorapatit
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Es wurden zwei Fluoridprodukte in dem Versuch verwendet (Tab. VII): ProSchmelz
Fluorid Gel (ProSchmelz Fluorid Gel; GlaxoSmithKline, Buhl, Deutschland) und

Duraphat Zahnpasta (Duraphat; Colgate-Palmolive, Hamburg, Deutschland).

Tabelle VII: Fluoridprodukte und ihr Behandlungsablauf

Fluorid- | id
konzen- Fuor_| )
Produkt tration verbin- pH Behandlung
- dun
(ug F7g) g
keines i i i keine Behandlung, nur
(0) Lagerung
ProSchmelz : "
X . Kontakt mit Gel fir 10
Fluorid Gel* 12 500 Nf?ngrjir;_ 6,03 Minuten, morgens und
(PS) abends
Putzen fir 10 Sekunden mit
Duraphat/W (1:3) — 8,15  €inem Slurry aus Zahnpasta
Duraphat und der jeweiligen

Zahnpasta 5000 Nf?ngrjir;_ Duraphat/G (1:3) — 7,54  Grundlésung (1:3), gesamte
Kontaktzeit betragt 130

© Duraphat/SN (1:3) - 7,61 sekunden, morgens und
abends
Duraphat
Zahnpasta wie Gruppe D und
+ sieche D _ z__usatzllc_her Kontakt mit Gel
ProSchmelz | 4 ps siehe D und PS fur 10 Minuten morgens und
Fluorid Gel abends nach dem Putzen

mit dem Zahnpastaslurry
(D+PS)

Nach jeder Behandlung wurden die Proben fiir 20 Sekunden mit ca. 20 ml destilliertem Wasser
abgesplilt (n = 11 - 13/pro Untergruppe). Ein Teil Duraphat Zahnpasta wurde mit drei Teilen
der jeweiligen Grundlésung gemischt (1:3) um einen homogenen Slurry (EN ISO 11609) zu
erhalten, der zum Putzen der Proben diente. Die Proben wurden drucklos mit einer
elektrischen Zahnbirste geputzt (Oral B Professional Care 7500 und Bulrstenkopf Oral B
Flexisoft). Der pH-Wert wurde nach der Slurryherstellung gemessen.

*enthalt 0,256 mol/l Phosphat, ermittelt in einer vorhergehenden Studie [Meyer-Lueckel &
Tschoppe 2010]

4.4.Durchfihrung der Versuche

Die Ubrigen 156 Proben wurden randomisiert zu gleichen Teilen auf drei Gruppen

verteilt. Diese Gruppen gaben die Grundlésung an, in der die Proben aulRerhalb ihrer
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Behandlung gelagert wurden. So wurden je 52 Proben in Volvic (Volvic naturelle;
Danone-Waters), Glandosane (Glandosane; cell pharm) und Saliva natura modifiziert

(Saliva natura; medac) gelagert (Abb. 1).

Innerhalb der drei Gruppen wurden die Proben wiederum randomisiert zu gleichen
Teilen auf vier Untergruppen verteilt, sodass in jeder Gruppe nun dreizehn Proben a
drei Probenblocke waren. Diese drei Probenblocke wurden zusammen in ein
verschliessbares Rohrchen (Zentrifugenréhrchen mit Stehrand, 50ml; VWR, Darmstadt,
Deutschland) gebracht und dieses mit 24 ml der jeweiligen Grundlésung aufgefillt. Die
jeweiligen Grundlésungen wurden jeden zweiten Tag in allen Réhrchen erneuert. Der
pH-Wert der Grundlésungen wurde gemessen (pH-Elektrode GE 100 BNC mit pH-
Meter GMH 3510; Greisinger) und blieb wahrend des gesamten Experimentes von funf
Wochen stabil. Die Proben wurden wahrend der funf Wochen bei konstanten 37 °C im
Warmeschrank (Venticell 404, MMM Medcenter) gelagert und nur wahrend der

jeweiligen Behandlung aus diesem herausgenommen.

Die dreizehn Proben der ersten Untergruppe wurden nur gelagert (0; Tab. VII). Die
Proben der zweiten Untergruppe wurden zweimal taglich fluoridiert indem die Proben
dem Rohrchen entnommen und mit der Probenoberflache nach oben abgelegt wurden.
Auf die Probenoberflache wurde ProSchmelz Fluorid Gel (PS; ProSchmelz Fluorid Gel,
GlaxoSmithKline) deckend und drucklos mittels Zahnstocher (Wenco, Essen,
Deutschland) aufgetragen. Das Fluoridgel wirkte zehn Minuten ein. Danach wurde es
mit ca. 20 ml destilliertem Wassers (Fresenius Kabi, Bad Homburg, Deutschland) far
zwanzig Sekunden abgespult. Die Proben wurden wieder in die Rohrchen
zurlckgebracht. Die Proben der dritten Gruppe wurden zweimal taglich geputzt. Wobei
taglich ein Slurry aus einem Teil Duraphat Zahnpasta (D; Duraphat; Colgate-Palmolive)
und drei Teilen der jeweiligen Grundlésung unter manuellem Ruhren hergestellt wurde.
Der pH-Wert der Slurries wurde gemessen (pH-Elektrode GE 100 BNC mit pH-Meter
GMH 3510; Greisinger). Die Proben wurden den Rohrchen entnommen und mit der
Probenoberflache nach oben abgelegt. Jede Probe wurde mit dem Slurry benetzt und
anschlielend zehn Sekunden mit dem Slurry und einer elektrischen Zahnbtrste (Oral B
Professional Care 7500; Braun, Kronberg, Deutschland) drucklos geputzt. Somit wurde
jede Probe dem Slurry einer Kontaktzeit von 130 Sekunden ausgesetzt (13 Proben a 10
Sekunden). Jede Grundlésung hatte ihren eigenen Zahnburstenansatz (Oral B Flexisoft;

Braun, Kronberg, Deutschland). Der Slurry wurde mit ca. 20 ml destilliertem Wassers
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(Fresenius Kabi) fur zwanzig Sekunden abgespult. Die Proben wurden wieder in die
Rohrchen zurickgebracht. Die Proben der vierten Untergruppe wurden zuerst zehn
Sekunden mit dem Duraphat/Grundlésungs-Slurry geputzt, mit destilliertem Wasser
(Fresenius Kabi) abgespilt und danach zehn Minuten mit ProSchmelz Fluorid Gel

fluoridiert wie oben beschrieben (D+PS).

Nach zwei Wochen wurde auf jeder Probe ein schmaler Bereich mit Nagellack
(Lycra Flex + Silk; Astor) abgedeckt (Effekt nach zwei Wochen). So war nur noch ein
Bereich frei, der nach dem Ende des Versuches den Effekt nach finf Wochen darstellte
(Abb. 4).

Abdeckung des -

gesunden

(ES
Schmelzes Vv g O »
Abdeckung des «‘ff ¥ & Q,'&-“
demineralisierten \
Schmelzes

Abdeckung des
Schmelzes nach zwei  Beispiel eines Querschnitts
Wochen der Bereiche in der TMR
Behandlung/Lagerung

Abbildung 4: Ubersicht tiber die Abdeckung der zu untersuchenden Bereiche mit Nagellack und
exemplarische Darstellung eines Dinnschliffes in der TMR

4.5.Vorbereitung der Proben fir die transversale Mikroradiografie

Am Ende der fiunfwochigen Behandlung wurden alle Proben den Behéltern
entnommen, abgespult und in neue Behalter mit destilliertem Wasser (Fresenius Kabi)
gefullt. Die Verblindung der Proben erfolgte durch eine neutrale Person. Anschliel3end
erfolgte das Heraustrennen der Proben aus den Probenblocken mittels Bandséage
(Exakt 300 CL; EXAKT Apparatebau) unter standiger Wasserkihlung. Die Proben
wurden mit der Bandsage in Langsrichtung, d. h. senkrecht zu Oberflache, halbiert und

beschriftet. Eine Halfte der Probe wurde zurlck in die Ro6hrchen gesteckt und
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aufbewahrt, die andere Halfte wurde weiter bearbeitet fir die transversale
Mikroradiografie.

Die Schnittflache der halbierten Probe wurde mit der Poliermaschine (Labo Pol 25;
Struers) und Schleifpapier aufsteigender Kérnung (Siliziumcarbid, P 2400, P 4000,
Buehler) poliert. Vier Probenhalften wurden nebeneinander mit der polierten
Schnittflache auf einem Objekttrager aus Plexiglas (Plexiglas-Objekttrager, 25 x 75 x 2
mm; dia-plus, Oststeinbek, Deutschland) mit Sekundenkleber (Omnident, Rodgau,
Deutschland) befestigt. Der Sekundenkleber wurde dazu mittels Skalpell (Einmalskapell
steril;  Martin,  Tuttlingen, Deutschland) auf die Kunststoffbereiche der
Probenschnittflache aufgetragen und anschliel3end die Probe mit der Schnittflache zum
Objekttrager auf diesen geklebt. Mit der Bandsdage (Exakt 300 CL; EXAKT
Apparatebau) wurden die Proben auf dem Objekttrager parallel abgetrennt. Es verblieb
ein planparalleler Probenschliff auf dem Objekttrager. Angestrebt war ein Breite von 200
pm. Die Proben auf den Objekttragern wurden mit der Poliermaschine (EXAKT
Mikroschleifsystem 400 CS; EXAKT Apparatebau, Norderstedt, Deutschland) und
Schleifpapier aufsteigender Kérnung (WS flex 18 C, Siliziumcarbid, P 1200 - 4000,
Hermes Schleifmittel, Hamburg, Deutschland) bis zu einer angestrebten Dicke von 100
- 110 pm poliert. Die Dicke der Probenschliffe wurde mittels Mikrometerschraube
(Bugel-Messschraube, Digimatic MDC-Lite; Mitutoyo, Kawasaki, Japan) gemessen. Der
Zahnschliff wurde vom Objekttrager mit dem Skalpell herausgetrennt, indem der
Kunststoff weggeschnitten wurde. Die so erhaltenen Zahnschliffe wurden mittels
Leukofix (BSN medical, Hamburg, Deutschland) auf die TMR-Probenhalter (Charité
Facility Management, Mechanische Werkstatten, Campus Benjamin Franklin, Berlin,
Deutschland) geklebt und beschriftet. Bis zur transversalen Mikroradiografie wurden die

Proben in destilliertem Wasser (Fresenius Kabi) bei Raumtemperatur gelagert.

4.6.Transversale Mikroradiografie

Mit Hilfe der transversalen Mikroradiografie kann der Mineralverlust (AZ,
ausgedrickt in Vol. % x um) und die Lasionstiefen (LT; in um) einer Probe bestimmt

werden.

Dazu wurden Aufnahmen der vorbereiteten Proben in einem speziellen

Kameragehause vorgenommen, das mit der ,Objektivseite® am Rontgentubus des
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Rontgengenerators gekoppelt war. In dem Kameragehause ist auf Filmhohe eine
Aluminium-Eichtreppe fir transversale Mikroradiogramme montiert, rechts daneben
befand sich ein Aluminiumschlitten zur Aufnahme der TMR-Probenhalter. Dieser halt die
Probe in Beziehung zur Aluminiumeichtreppe wéhrend der mikroradiografischen
Aufnahmen in einer exakten Position. Der Aluminiumschlitten wurde bei geschlossenem
Kameragehduse mit eingelegtem Film entnommen und eine Probe eingelegt oder
anschlieBend gewechselt. Die Aluminiumeichtreppe diente zur Kalibrierung des
Computers fur die Auswertung der mikroradiografischen Filme. Die Probe auf dem
TMR-Probenhalter wird zusammen mit dieser Aluminiumeichtreppe durch
Rontgenstrahlung auf einen hochauflosenden Film projiziert. Dabei werden die
Rontgenstrahlen in einer vertikal montierten Rontgenrdhre (Feinstruktur-Feinfokus-
Rontgenréhre (FF), Type: PW 2213/20; Panalytical, Kassel, Deutschland) von einer

Kupferanode mit Nickelfilterung emittiert.

Nach der Entwicklung des Filmes konnte man auf der Aufnahme die Proben mit
ihren vier unterschiedliche Bereichen erkennen: den Kontrollbereich (gesunder
Bereich), die demineralisierte Oberflache und die beiden den L&ésungen und
Behandlungen ausgesetzten Oberflachen (Effekt nach zwei/finf Wochen). Der
Kontrollbereich gab den Mineralgehalt der intakten, unbehandelten Probenflache
(,gesund®) wieder und diente als Grundlage fiur die Berechnung des Mineralverlustes
und der Lasionstiefe. Die drei weiteren mikroradiografischen Bereiche (demineralisiert,
Effekt nach zwei Wochen, Effekt nach finf Wochen) wurden bei jeder Probe erfasst, um
den jeweiligen Mineralverlust und die L&sionstiefe fur ebendiese festzuhalten (Abb. 4).

4.7.Mikroradiografische Untersuchung

Die vorbereiteten Probenhalter wurden einzeln mit den getrockneten
Schmelzproben in die Rontgenréhre eines speziellen Rontgenstrahlengenerators (PW
1730/10; Philips, Eindhoven, Niederlande) montiert. Die mikroradiografische
Untersuchung der Schmelzproben erfolgte bei einer R6hrenspannung von 20 kV und
einem Ro6hrenstrom von 20 mA und einer Belichtungszeit von 5 Sekunden. In
Vorversuchen waren diese Einstellungsparameter evaluiert worden. Zur Erstellung der
Mikroradiogramme diente ein spezieller hochempfindlicher, hochaufldsender Spezialfilm

(Motion Picture Fuji fine grain positive film 71337; FUJIFILM Corporation, Tokyo,
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Japan), der in einer lichtundurchlassigen Kassette auf eine handelstbliche Filmrolle
manuell aufgespult wurde. Diese Filmrolle mit dem unbelichteten Film wurde dann in
das Kameragehause, eingelegt; die Kamera wurde daraufhin geschlossen. Der
Probenhalter mit der darin befindlichen Probe wurde in den Probentragerhalter des
Aluminiumschlittens eingelegt und in das Kameragehduse bis zum Anschlag
eingeschoben. Die Probenoberflache war somit zum Film parallel ausgerichtet.

Nach jeder Aufnahme wurde der Film bei geschlossenem Kameragehause
weitergedreht und die belichtete Probe gegen eine neue ausgetauscht. Die belichteten
Proben wurden nach dem Réntgen wieder in destilliertem Wasser (Fresenius Kabi)

aufbewahrt, um ein Austrocknen zu vermeiden.

4.8.Mikroradiografische Auswertung

Nach der Entwicklung wurden die mikroradiografischen Einzelaufnahmen mit
einem Durchlichtmikroskop (Axioskop 2; Zeiss, Oberkochen, Deutschland), an dem eine
Videokamera (CCD-Videokamera Modul XC 77 CE; Sony, Tokyo, Japan)
angeschlossen war, untersucht. Die Berechnung der Lasionstiefe und des
Mineralverlustes erfolgte mit dem Program Transversal Microradiography (TMR fir
Windows, Version 2.0.27.2; Inspektor Research, Amsterdam, Niederlande). Bei jeder
Aufnahme wurden nach der Kalibrierung die vier Bereiche untersucht (gesund,
demineralisiert, Effekt 2 nach zwei Wochen, Effekt 5 nach funf Wochen). Die
Mineralverluste (AZgesung) Und die Lasionstiefen (LTgesund) der gesunden Bereiche
wurden von den demineralisierten (AZpemin, LTpemin) UNd den Effektbereichen von zwei
(AZgfet 2, LTEfrekt 2) Und funf Wochen (AZgsekt 5, LTerekt 5) Subtrahiert. Diese Kkorrigierten
Werte wurden dann analysiert. Veranderungen des Mineralverlustes (AAZ; = AZpemin —
AZgsiekt 2, AAZs = AZpemin — AZesrext 5) und der Lasionstiefe (ALT, = LTpemin — LTeffekt 2, ALTs
= LTpemin — LTEesekt 5) Wurden berechnet. Positive Werte von AAZ oder ALT wurden als

Remineralisation angesehen und negative Werte als Demineralisation.

4.9. Statistische Auswertung

Die statistische Auswertung erfolgte mit Hilfe der SPSS-Software (PASW fir
Windows, Version 18.0; SPSS, Miinchen, Deutschland).
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Die AAZ und ALT Werte wurden im Hinblick auf die Variablen ,Losung“ und
,B8ehandlung® mit einer zweifaktoriellen ANOVA untersucht. Die einfaktorielle ANOVA
wurde angewandt, um die signifikanten Unterschiede fir AAZ und ALT innerhalb der
Gruppen zu untersuchen. Die Varianzanalyse folgte mittels dem Tukey post-hoc Test.
Unterschiede des Mineralverlustes und der Lasionstiefe vor und nach der Lagerung/des
Versuches wurden mit dem t-Test paarweise verglichen. Das Signifikanzniveau wurde
auf 5 % festgelegt. Nach Abschluss der statistischen Auswertung erfolgte die

Entblindung der Gruppen durch die oben erwdhnte neutrale Person.
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5. Ergebnisse

5.1.Quantitative Auswertung

Alle in vitro demineralisierten Proben zeigten einen Lasionskorper mit einer
pseudointakten Oberflachenschicht. Diese war starker mineralisiert als der
Lasionskorper und zeigte keine Anzeichen von Erosionen. Nach der Demineralisation
unterschieden sich die Mineralverluste (AZpemin) sowie die Lasionstiefen (LTpemin) aller
Schmelzproben nicht signifikant (p = 0,421 und p = 0,175; ANOVA) zwischen den
einzelnen Gruppen. Zwei Proben gingen bei der Dunnschliffherstellung verloren, so
dass die Untergruppe SN-D nur noch aus 11 auswertbaren Proben bestand. In allen
anderen Untergruppen blieb es bei je 13 Proben. Die Mineralverluste (AZggek: 2 und
AZegert 5) und die Lasionstiefen (LTegekt 2 UNd LTeqrekt 5) Wurden signifikant von den
Variablen ,Lésung” und ,Behandlung® beeinflusst (p < 0,006; zweifaktorielle ANOVA).
AulRerdem konnte eine signifikante Interaktion bei AZggek: 2, AZefrekt 5 UNA LTefrekt 5 (P <
0,001), jedoch nicht flr LTeqext 2 (p = 0,575) beobachtet werden.

5.1.1. Auswertung des Mineralverlustes

Tabelle VIII zeigt die mittleren Mineralverluste sowie die dazugehoérigen
Standardabweichungen der jeweiligen Gruppen. Dargestellt sind die Messergebnisse
der demineralisierten (AZpemin; Ausgangswerte) sowie der Effektbereiche der Proben

nach einem Zeitraum von zwei (AZgsext 2) und funf Wochen (AZgsex: 5).

Nach zwei wie auch nach funf Wochen Lagerung der Schmelzproben in Wasser
unterschieden sich die Werte des Mineralverlustes (AZgsekt 2 UNd AZggrek: 5) nicht
signifikant von dem AZpemin Wert (p > 0,05; gepaarter t-Test). Dagegen konnte ein
signifikanter Unterschied zu dem entsprechenden AZpemin Wert flir Wasser in
Kombination mit allen Fluoridprodukt-Behandlungen nach zwei und finf Wochen
beobachtet werden (p < 0,05). Verglichen mit dem jeweiligen AZpemin Wert imponierte in
den Gruppen W-PS, W-D und W-D+PS eine signifikante Abnahme von AZggek: 2 und
AZstert s (p < 0,05).

In den Glandosane Untergruppen induzierte nur die Lagerung (G-0) fur zwei wie
auch fur funf Wochen einen signifikante Erhérhung des Mineralverlustes im Vergleich

zU AZpemin (p < 0,05; gepaarter t-Test). Die zusatzlichen Behandlungen mit Fluoriden
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(G-PS, G-D und G-D+PS) ergaben keine signifikanten Unterschiede im Vergleich zu
den Ausgangswerten nach Demineralisation (p > 0,05; gepaarter t-Test).

Bei den Saliva natura Untergruppen konnte eine signifikanter Verringerung
(Remineralisation) der AZggei Werte nach zwei und funf Wochen im Vergleich zu
AZpemin Nur fir SN-D beobachtet werden (p < 0,05; gepaarter t-Test). Nach fiinf Wochen
konnten jedoch auch signifikant geringere AZgge: 5 Werte fur SN-O und SN-PS
festgestellt werden (p < 0,05).

Tabelle VIII: Mittelwerte (MW) und Standardabweichung (Stabw.) des Mineralverlustes (AZ;
Vol. % x um) nach In-vitro-Demineralisation (AZpemin) UNd Lagerung in den verschiedenen
Losungen mit und ohne zuséatzliche Behandlung mit Fluoridprodukten fur zwei (AZgex:2) SOWie
funf Wochen (AZgfex: 5)

AZpemin AZEttext 2 Demin- AZffext 5 Demin-
Loésung B Effekt, Effekts
MW Stabw. MW Stabw. p MW  Stabw. p

0 2824 806 2633 864 0,319 874 0,907
PS 3224 1127 2582 825 0,024 2280 949 0,005

3250 932 2419 638 0,001 2917 962 0,045
D+PS 2561 510 2012 734 0,002 | 2020 991 0,008

Wasser (W)

0 2853 861 659 < 0,001 puielfsisM 1536 < 0,001

Glandosane (G) PS 3284 646 853 0,801 1176 0,056
2930 1176 861 0,689 1236 0,051
D+PS 2935 1235 1330 0,057 1397 0,773

difiziert 0 3464 835 3158 649 0,148 | 2495 911 < 0,001
moaltiziertes
Saliva natura PS 2992 969 2862 1320 0,616 & 1954 597 0,002
(SN) D 3158 1224 2898 1233 0,010 | 2275 925 0,007
D+PS 2678 775 2497 704 0,202 | 2535 703 0,448

Signifikante Unterschiede zwischen den Werten nach Demineralisation (AZpemin) und
Lagerung/Behandlung fir zwei (AZgfek: 2) oder fUnf (AZgger: s) Wochen innerhalb jeder Gruppe (n
= 11 in Gruppe SN-D und n = 13 in allen anderen Gruppen), analysiert mit gepaarten t-Tests.
Signifikant unterschiedliche p-Werte sind kursiv und fett hervorgehoben. Verminderte Werte
(Remineralisation) im Vergleich zum jeweiligen Ausgangswert (AZpemin) Sind grin
hervorgehoben und erhthte Werte (Demineralisation) sind rot mit weil3er Schrift dargestellt.
Abkirzungen: B = Behandlung (0O = Lagerung, PS = ProSchmelz Fluorid Gel, D = Duraphat
Zahnpasta, D+PS = Kombination von D und PS)
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5.1.2. Veranderung des Mineralverlustes

In diesem Abschnitt wurde der absolute Mineralverlust (AAZggek; in Vol. % % pm)
der demineralisierten Schmelzproben (n = 11 fur SN-D, n = 13 fir alle anderen
Gruppen) nach der Lagerung/Behandlung mit Fluoridprodukten fir zwei (AAZggek: 2) und

funf Wochen (AAZgsext 5) miteinander verglichen (Abb. 5).

AAZ (Vol. % x pm)
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Losung Wasser Glandosan Saliva natura

Abbildung 5: Mittelwerte und Konfidenzintervalle (95 %) der Mineralverlustsveranderungen
(AAZ; Vol.% x um) nach zwei (dunkelblau) und finf (hellblau) Wochen Lagerung in den
verschiedenen Losungen (Wasser, Glandosane und modifiziertes Saliva natura). In jeder
Hauptgruppe (L6sung) wurden die Proben zusatzlich wie folgt behandelt: keine Behandlung,
nur Lagerung (0), ProSchmelz Fluorid Gel (PS), Duraphat Zahnpasta (D), Kombination von D
und PS (D+PS). Unterschiedliche Buchstaben zeigen die signifikanten Unterschiede zwischen
den Untergruppen innerhalb jeder Lagerungsperiode an (p < 0,05; ANOVA, Tukey post-hoc
Test).



Ergebnisse 33

Die in Glandosane gelagerten (G-0) Proben zeigten nach zwei wie auch fur funf
Wochen Lagerung signifikant niedrigere AAZgsext 2 UNd AAZgsert 5 Werte im Vergleich zu
allen anderen Losungen (p < 0,05; ANOVA, Tukey post-hoc Test). Innerhalb der
Gruppen W und SN konnten zwischen alleiniger Lagerung und Lagerung in
Kombination mit den verschiedenen Behandlungen keine signifikanten Unterschiede

bezuglich der AAZggeki 2 UNd AAZesrek: 5 Werte beobachtet werden (p > 0,05).

5.1.3. Auswertung der Lasionstiefe

Tabelle 11X zeigt die mittleren Lé&sionstiefen sowie die dazugehérigen
Standardabweichungen der jeweiligen Gruppen. Dargestellt sind die Messergebnisse
der demineralisierten (LTpemin; Ausgangswerte) sowie der Effektbereiche der Proben

nach einem Zeitraum von zwei (LTggek: 2) Und funf Wochen (LT gfext 5)-

Im Vergleich zu LTpemin zeigten die Proben der Gruppe W-0 keine signifikante
Veranderung nach zwei (LTesekt 2) Und finf Wochen (LTesext 5) (p > 0,05; gepaarter t-
Test). Jedoch konnten signifikante Unterschiede zum jeweiligen LTpemin Wert in den
Gruppen W mit Fluoridprodukt-Behandlung (W-PS, W-D und W-D+PS) nach zwei und
nach finf Wochen beobachtet werden (p < 0,05). Diese Unterschiede entsprachen
jeweils einer signifikanten Abhnahme der LTefek: 2 UNd LTeqret 5 Werte gegeniiber dem

entsprechenden LTpemin Wert (p < 0,05).

Signifikante Unterschiede zum entsprechenden LTpemin Wert konnten in der
Gruppe G nur bei der Lagerung (G-0) von zwei und funf Wochen festgestellt werden (p
< 0,05; gepaarter t-Test). Hierbei wurde eine signifikante Zunahme von LTggext2 und
LTerets ZU LTpemin beobachtet (p < 0,05). Keine signifikanten Unterschiede konnten
durch die zusatzliche Behandlung mit Fluoriden festgestellt werden (G-PS, G-D und G-
D+PS; p > 0,05; gepaarter t-Test).

Verglichen mit dem LTpemin Wert konnte in der Gruppe SN nur nach funf Wochen
in Kombination mit D ein signifikanter Unterschied festgestellt werden (SN-D; p < 0,05;
gepaarter t-Test). Der Unterschied des LTegqekt 5 Wertes entsprach einer signifikanten
Abnahme gegenuber dem entsprechenden LTpemin Wert (p < 0,05). Fur die anderen

Untergruppen von SN konnten keine signifikanten Unterschiede festgestellt werden.
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Tabelle IX: Mittelwerte (MW) und Standardabweichung (Stabw.) der Lasionstiefe (LT; um) nach
In-vitro-Demineralisation (LTpemin) Und Lagerung in den verschiedenen Lésungen mit und ohne
zusatzliche Behandlung mit Fluoridprodukten fir zwei (LT ggex: 2) Sowie fur finf Wochen (LT gfext 5)

LT LT Demin- LT Demin-
L('jsung B Demin Effekt 2 Effektz Effekt 5 Effekt5
MW Stabw. MW Stabw. p MW  Stabw. p

0 102 22 101 23 0,810 Ko 20 0,224

Wasser (W) PS 118 25 99 28 0,027 92 32 0,001
D 113 24 94 16 0,009 |102 19 0,020

D+PS 100 25 85 19 0,048 83 27 0,043

0 106 21 126 22 0,041 ki 21 < 0,001

PS 120 18 113 27 0,220 pv¥ 35 0,851

D 118 29 116 17 0,756 118 26 0,998
D+PS 112 22 123 19 0,057 [111 32 0,915

Glandosane (G)

___ 0 121 17 115 13 0265 113 26 0,305
g;’ll‘i'/'gzn'ztra‘:z PS 111 25 109 27 0637 |99 28 0,287
(SN) D 122 23 114 37 0311 98 26 0,008

D+PS 121 28 119 21 0,747 [118 22 0,760

Signifikante Unterschiede zwischen den Werten nach Demineralisation (LTpemin) und
Lagerung/Behandlung fur zwei (LTegek: 2) 0der funf (LTeqrex: 5) WoOchen innerhalb jeder Gruppe (n
=11 in Gruppe SN-D und n = 13 in allen anderen Gruppen), analysiert mit gepaarten t-Tests.
Signifikant unterschiedliche p-Werte sind kursiv und fett hervorgehoben. Verminderte Werte
(Remineralisation) im Vergleich zum Ausgangswert sind grin hervorgehoben und erhéhte
Werte (Demineralisation) sind rot mit weil3er Schrift dargestellt. Abkirzungen: B = Behandlung
(0 = Lagerung, PS = ProSchmelz Fluorid Gel, D = Duraphat Zahnpasta, D+PS = Kombination
von D und PS)

5.1.4. Veranderung der Lasionstiefe

Die absolute Lasionstiefe (ALT; in um) der demineralisierten Schmelzproben (n =11
fuir SN-D, n = 13 fur alle anderen Gruppen) nach der Lagerung/Behandlung mit
Fluoridprodukten fur zwei (ALTeggeki2) und funf Wochen (ALTeggekis) Wurde miteinander
verglichen (Abb. 6).

Die in Glandosane gelagerten Proben (G-0) zeigten nach funf Wochen Lagerung
signifikant niedrigere ALTggqees Werte im Vergleich zu allen anderen Losungen (p <
0,05; ANOVA, Tukey post-hoc Test). Die ALTexei2 Werte der Proben, die in
Glandosane gelagert wurden (G-0), waren signifikant niedriger im Vergleich zu W-PS,
W-D und W-D+PS (p < 0,05), zeigten aber keine signifikanten Unterschiede im

Vergleich zu den anderen Gruppen (p > 0,05). Keine signifikanten Unterschiede
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konnten zwischen alleiniger Lagerung und Lagerung in Kombination mit den
verschiedenen Behandlungen mit W und SN beziglich der ALTggekt 2 und ALTEfrekt 5

Werte beobachtet werden (p > 0,05).

ALT (pm)
ABC C BC BC A ABC ABC AB ABC ABC ABC ABC
60 b b b b a b b b b b b b
40 o _
{] L |E -------------------- [l ---L-H-E ---E- --E- -------
-20 + 1
40 -
-60 o B 2Wo
B 5Wo
-80 « E
-100 - — = - —w - - —w =
N=13 13 13 13 13 13 13 13 13 13 11 13
Behandlun 0 D 0 D 0 D
vng PS = D+PS PS =~ D+PS PS  D+PS
Losung Wasser Glandosan Saliva natura

Abbildung 6: Mittelwerte und Konfidenzintervalle (95 %) der L&sionstiefenveranderung (ALT;
pm) nach zwei (dunkelblau) und finf (hellblau) Wochen Lagerung in den verschiedenen
Losungen (Wasser, Glandosane und modifiziertes Saliva natura). In jeder Hauptgruppe
(Lésung) wurden die Proben zusatzlich wie folgt behandelt: keine Behandlung, nur Lagerung
(0), ProSchmelz Fluorid Gel (PS), Duraphat Zahnpasta (D), Kombination von D und PS (D+PS).
Unterschiedliche Buchstaben zeigen die signifikanten Unterschiede zwischen den
Untergruppen innerhalb jeder Lagerungsperiode an (p < 0,05; ANOVA, Tukey post-hoc Test).
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5.2.Qualitative Auswertung
5.2.1. Mittelwertgrafen

In Abbildung 7 sind die Mittelwerte des Mineralverlustes nach zwei und in
Abbildung 8 nach funf Wochen Lagerung in den verschiedenen Lésungen (Wasser,
Glandosane und modifiziertes Saliva natura) sowie in Kombination mit den
Behandlungen mit den Fluoridprodukten dargestellt. In diesen Abbildungen sind die
Mittelwerte aller Probenbereiche nach der 15-tdgigen Demineralisation als rot-
gepunktete Linie zu erkennen (Demin). Dieser Mittelwertgraf zeigt das typische Bild
einer initialen L&sion mit pseudointakter Oberflachenschicht und L&sionskorper. So
steigt der Mineralgehalt der Lasion von der Schmelzoberflache bis zu seinem Maximum
innerhalb der Oberflachenschicht an und féllt mit zunehmender L&sionstiefe bis zu
seinem Minimum innerhalb des Lasionskorpers. Danach steigt der Mineralgehalt bis

zum gesunden Schmelzbereich wieder an.

Die Mittelwertgrafen, die von den Messwerten aller Probenbereiche nach zwei
Wochen erstellt wurden, zeigten, dass in dieser Zeit strukturelle Veranderungen in den
demineralisierten Lasionen stattgefunden haben. In der Gruppe W fand in allen
Untergruppen eine Zunahme des Mineralgehaltes der demineralisierten L&sion statt.
Jedoch konnte in W-PS eine Abnahme des Mineralgehaltes der Oberflachenschicht
beobachtet werden. Die Mittelwertgrafen der Gruppe G zeigten fur alle Untergruppen
eine Abnahme des Mineralgehaltes der Oberflachenschicht. In den Gruppen G-0 und
G-PS vertiefte sich der Lasionskorper durch einen verstarkten Mineralverlust. Die
Lasionstiefe nahm in der Gruppe G-0 zu. Jedoch konnte in dem tiefen Lasionsanteil bei
G-PS eine Hemmung der Demineralisation beobachtet werden. Einzig bei G-D+PS fand
gegenuber der demineralisierten Lasion kein weiter Mineralverlust im Lasionskorper
statt. Fir SN-O konnte ein weiterer Mineralverlust festgestellt werden. Alle anderen

Untergruppen von SN zeigten eine Mineralanlagerung, die bei SN-PS am starksten war.
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Abbildung 7: Mittelwertgrafen (AZ) nach zwei Wochen Lagerung der Schmelzproben in
Wasser, Glandosane und modifiziertem Saliva natura sowie in Kombination mit der jeweiligen
Behandlung mit Fluoridprodukten. Fur jede Losung sind die Untergruppen dargestellt:
Lagerung (0), ProSchmelz Fluorid Gel (PS), Duraphat Zahnpasta (D), Kombination von D und
PS (D+PS). Dargestellt sind auch die Mittelwerte nach 15-tdgiger Demineralisation (Demin).
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Abbildung 8: Mittelwertgrafen (AZ) nach funf Wochen Lagerung der Schmelzproben in
Wasser, Glandosane und modifiziertem Saliva natura sowie in Kombination mit der jeweiligen
Behandlung mit Fluoridprodukten. Fir jede Loésung sind die Untergruppen dargestellt:
Lagerung (0), ProSchmelz Fluorid Gel (PS), Duraphat Zahnpasta (D), Kombination von D und
PS (D+PS). Dargestellt sind auch die Mittelwerte nach 15-tagiger Demineralisation (Demin).
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Weitere strukturelle Verdnderungen konnten in den Mittelwertgrafen nach funf
Wochen Lagerung/Behandlung festgestellt werden. So fand in der Gruppe W eine
weitere Mineralanlagerung statt, die verstarkt bei W-D+PS und W-PS zu verzeichnen
ist. Die Grundform der Lasion verédnderte sich jedoch nicht. W-PS zeigte an der
Oberflachenschicht im Vergleich zu den zwei Wochen immer noch einen Mineralverlust.
Die Gruppe G zeigt die deutlichsten Veranderungen. So sind in G-0 und G-PS die
Oberflachenschichten vollstéandig verloren gegangen. In beiden Gruppen nahm auch
der Mineralgehalt im Lasionskorper ab. Jedoch konnte in tieferen Anteilen der Lasion
die Demineralisation bei G-PS gehemmt werden, wobei bei G-0 eine Vertiefung der
Lasion zu verzeichnen ist, die starker als nach zwei Wochen ist. Zwar nahm der
Mineralverlust in G-D gegenuber den zwei Wochen an der Oberflache und im
Lasionskorper etwas zu, jedoch konnte auch hier eine Hemmung der Demineralisation
der tieferen Lasionsanteile beobachtet werden. Einzig die Proben der Gruppe G-D+PS
zeigten eine fast vollstdndige Hemmung der Demineralisation der Oberflachenschicht.
Aulerdem konnte eine Mineralanlagerung im Lasionskorper verzeichnet werden. Fur
SN konnte in allen Untergruppen ein Mineralgewinn gegeniber der demineralisierten

Lasion beobachtet werden. Dabei ist die Mineralanlagerung bei SN-PS am starksten.
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6. Diskussion
6.1.Diskussion von Material und Methode
6.1.1. Probenmaterial

In der vorliegenden Studie wurden Rinderzéhne als Probenmaterial verwendet.
Diese werden oft in In-vitro-Studien als Ersatz fir menschliche Zahne verwendet [Esser
et al. 1998], weil sie sich fir De- und Remineralisationsmodelle in der Kariesforschung
sehr gut eignen [Hara et al. 2003]. Grund daftr ist die weitgehend gleiche chemische
Zusammensetzung des bovinen Schmelzes und auch weiterer Parameter, wie der Harte
oder Dichte im Vergleich zum humanen Zahnschmelz (Tab. X im Anhang). Allerdings
weist der Rinderschmelz gréRere Kristallstrukturen mit mehr Kristalldefekten als beim
menschlichen Schmelz auf, da sich Rinderzahne sehr viel schneller entwickeln
[Moriwaki et al. 1968]. Somit ist dieser auch geringfugig weicher und poréser als
humaner Zahnschmelz [Arends & Jongebloed 1978]. Dies hat zur Folge, dass es bei
einer Saureexposition zu einer rascheren Lasionsbildung durch eine hohere

Diffusionsrate kommt [Featherstone & Mellberg 1981].

Als Versuchsmaterial sind Rinderzéhne auch deshalb geeignet, weil sie leichter
und in gréReren Mengen beschafft werden kénnen als menschliche Zahne. Aul3erdem
sind sie rein morphologisch gréf3er und erleichtern mit ihrer flachen Oberflache auch die
Herstellung der Proben. Darlber hinaus weisen sie selten kariése Lasionen auf und

sind keinen unterschiedlichen Fluoridexpositionen ausgesetzt gewesen [Mellberg 1992].

Die Aufbewahrung der extrahierten Zahne erfolgte bis zum Versuchsbeginn in
physiologischer Kochsalzlosung um ein Austrocknen der Z&hne zu vermeiden.
Hierdurch wurden die chemischen und physikalischen Eigenschaften der Zahne nicht
verandert [Haller et al. 1993], so dass dies keinen Einfluss auf die Ergebnisse gehabt

haben sollte.

Vor Versuchsbeginn wurden die Proben plangeschliffen und poliert um eine
standardisierte Probenoberflache mit homogener Mineralzusammensetzung und
homogener Oberflache zu erlangen. Dieser Schritt ist notwendig, da in der
oberflachlichen Schicht einerseits die gréf3ten Fluoridschwankungen und andererseits
die grof3ten Kristalle zu finden sind. Durch das Entfernen dieser Schicht verringern sich

interindividuelle Unterschiede, wie Schwankungen der Schmelzldslichkeit, des
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Fluoridgehaltes, des Mineralgehaltes und der Oberflachenbeschaffenheit [Featherstone
& Mellberg 1981].

6.1.2. Demineralisation

In der vorliegenden Studie sollten Re- und Demineralisationsvorgénge
nachgewiesen werden, speziell eine geringere Demineralisation bzw. eine verstarkte
Remineralisation. Um die Ergebnisse nach Versuchsdurchfihrung beurteilen zu
kénnen, bedurfte es einer kinstlichen Karieslasion als Ausgangspunkt, an der eine Re-
und Demineralisation nachgewiesen werden konnte. Dementsprechend wurden die
Schmelzproben fiur 15 Tage einer Demineralisationslosung [Buskes et al. 1985]
ausgesetzt, die eine angestrebte Léasionstiefe von ca. 100 um erzeugte. Diese
kinstliche Lasion wies alle typischen Merkmale einer in vivo entstandenen initialen
Schmelzlasion auf (pseudointakte Oberflache, Lasionskorper, transluzente Zone)
[Hellwig et al. 2007]. Die Verifikation erfolgte anhand einiger Proben nach der
Demineralisation mittels transversaler Mikroradiografie. Bei der Untersuchung der
Proben nach Versuchsende durch die TMR konnte die pseudointakte
Oberflachenschicht im demineralisierten Bereich bei allen Proben nachgewiesen

werden.

6.1.3. Durchfuhrung

Die demineralisierten Proben wurden in der vorliegenden Studie fir eine Zeit von
funf Wochen in unterschiedlichen Losungen gelagert. Dies entspricht einem &uf3erst
intensivem Kontakt mit kiinstlichem Speichel. Jedoch ist es wichtig zu beriicksichtigen,
dass Patienten, die an Hyposalivation leiden, im allgemeinen Speichelersatzmittel oder
stilles Wasser nach Bedarf verwenden [Atkinson et al. 2005; Kielbassa et al. 2006].
Somit kdnnten ahnliche Beobachtungen in vivo erst nach langeren Zeitraumen erwartet
werden. Eine periodisch sich abwechselnde De- und Remineralisation wie sie in vivo
vorhanden ist und per pH-cycling Modell nhachgeahmt werden kénnte, wurde nicht
gewahlt um die potentiellen remineralisierenden Effekte der Fluoridprodukte effektiver
beurteilen zu kénnen. Jedoch sollte dies bei der Interpretation der Daten beachtet

werden.
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In vorherigen Studien konnte nachgewiesen werden, dass eine Steigerung des
Mineralgehaltes der Proben nur durch einen entsprechenden Gehalt an Kalzium-,
Phosphat- und Fluoridionen in den Speichelersatzmitteln bewirkt werden konnte
[Kielbassa & Shohadai 1999]. Daher wurde Saliva natura vor dessen Verwendung
modifiziert. Durch Zugabe von Kalzium und Phosphat erzielte man eine Ubersattigte
Losung beziglich DKPD, OKP und HA. Die Sattigung wurde mit dem Programm nach
Shellis errechnet [Shellis 1988]. Oktakalziumphosphat ist von diesen die wichtigste
maogliche Vorstufe flr die Bildung von Hydroxylapatit [Eanes 1985]. Bei einer an OKP
Ubersattigten Losung wird das Losungsgleichgewicht in Richtung des stabileren
Hydroxylapatites verschoben. Dementsprechend ist eine Remineralisation tendenziell
eher wahrscheinlich [Nancollas & Tomazic 1974]. Somit war Saliva natura modifiziert
bezuglich der wichtigen Kalziumphosphate und zeigte auch in dieser Studie
remineralisierende Eigenschaften, was die Ergebnisse vorangegangener Studien
bestétigt [Tschoppe et al. 2009a; Tschoppe et al. 2009b].

Fur Patienten wahrend oder nach Radiotherapie wird das Zahneputzen mit einer
hochkonzentrierten Fluoridzahnpasta und die Applikation von Fluoridgel mit einer
individuellen Schiene in héaufigerer Frequenz empfohlen als dies fir Patienten mit
normaler Speichelflussrate Ublich ist [Wei & Yiu 1993]. Dementsprechend wurden die
Proben entweder mit einem Zahnpasta/Speichelersatzmittel-Gemisch beziehungsweise
einem Zahnpasta/Wasser-Gemisch fir zehn Sekunden zweimal taglich (komplette
Kontaktzeit von 130 Sekunden) geputzt oder das Fluoridgel wurde auf der Oberflache
der Proben fir zehn Minuten zweimal taglich aufgetragen oder beide Anwendungen
wurden kombiniert. Bei einem Patienten ohne Probleme des Speichelflusses ergibt sich
normalerweise eine Vermischung des natirlichen Speichels mit der Zahnpasta, welche
alle Zahne im Mund benetzt. Daher kann davon ausgegangen werden, dass Patienten
mit verminderter Hyposalivation vor dem Putzen ihre Mundschleimh&ute benetzen, mit
Speichelersatzmittel oder Wasser, um Irritationen mit der Zahnbirste zu minimieren.
Deshalb wurden Zahnpasta/Grundlésungsgemische hergestellt. Das
Zahnpasta/Speichelgemisch eines Patienten ohne Hyposalivation benetzt von Beginn
an alle Zzéahne wahrend des Putzvorganges. Dies nachahmend wurden alle Proben vor
Beginn des Putzens mit dem Zahnpasta/Grundlésungsgemisch benetzt bevor jede
Probe zehn Sekunden geputzt wurde. Somit ergibt sich eine vollstdndige Kontaktzeit

von 130 Sekunden pro Putzvorgang. Die empfohlene Putzdauer der gesamten Dentition
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(32 zZahne) wird mit drei Minuten angegeben. Daher ergibt sich eine vollstandige
Kontaktzeit des Zahnpasta/Speichelgemisches auf die Zdhne von 180 Sekunden. Die
Putzdauer pro Flache betragt demzufolge bei einem vollbezahnten Patienten (32
Zahne) zwei Sekunden. Somit liegt die in dieser Studie verwendete Putzdauer je Probe
mit zehn Sekunden etwa finffach so hoch. Auch hier wurde die langere Putzdauer
gewahlt um in der kurzen Zeit der Studie Effekte zu beobachten, die in vivo erst nach
langeren Zeitraumen zu erwarten sind. Zum Putzen wurde eine elektrische Zahnburste
verwendet. AulR3erdem hatte jede Grundlésung ihren eigenen Zahnbirstenansatz um
eine mogliche Vermischung der Grundlésungen und somit eine Kontamination mit den
Bestandteilen der anderen Lésungen zu vermeiden und dadurch deren Effekte auf die
Zahnhartsubstanz auszuschlieBen. Obwohl das Putzen mit einer elektrischen
Zahnburste nicht standardisiert wurde (z. B. Benutzung einer Putzmaschine), sollte der
ausgewahlte Putzvorgang nicht die Ergebnisse beeinflusst haben (Vergleich zwischen
den Gruppen), weil ein veranderter Druck der Zahnbirste wéhrend der 35 Tage der
Studie sich gemittelt hatte. AuRerdem zeigte die Auswertung der Probenoberflache
durch die TMR-Untersuchung keine sichtbaren Abrasionen derselben, die durch den

Putzvorgang hervorgerufen sein konnte.

Die Fluoridgelapplikation kann per Einbursten oder Trayapplikation erfolgen. Bei
Radiatiopatienten wird die Trayapplikation empfohlen [Kielbassa 2004; Ripa 1989],
deshalb wurde auch in der vorliegenden Studie das Fluoridgel nur aufgetragen und
nicht eingebirstet. Die Applikation sollte nach dem abendlichen Zahneputzen fir funf
bis zehn Minuten erfolgen [Jansma et al. 1989]. Damit ist die verwendete
Applikationsdauer von zweimal taglich zehn Minuten in dieser Studie doppelt so hoch
wie Ublicherweise empfohlen. Auch hier wurde die langere Applikationsdauer gewahit
um in der kurzen Zeit der Studie Effekte zu beobachten, die in vivo erst nach langeren

Zeitraumen zu erwarten sind.

Aus toxikologischer Sicht ist die Fluoridkonzentration der modifizierten Saliva
natura Losung mit 1,89 mg F pro Liter unbedenklich. Fir Erwachsene wird eine sichere
toxische Dosis (CTD = certainly toxic dose) von 32 - 64 mg Fluorid/kg Kdérpergewicht
angegeben [Hellwig et al. 2007]. Somit waren bei einem Erwachsenen von
angenommen 60 kg Koérpergewicht 1920 - 3840 mg Fluorid notwendig um die CTD zu
erreichen. Das wurde bedeuten, dass ca. 1000 Liter modifizierter Saliva natura Lésung

geschluckt werden miussten. Das ist sehr unwahrscheinlich. Fir die Duraphat
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Zahnpasta wird laut Beipackzettel dreimal tagliches dreiminitiges Putzen empfohlen.
Dazu soll ein zwei Zentimeter langer Strang auf die Zahnburste aufgebracht werden.
Dieser Strang enthalt 3 - 5 mg Fluorid. Somit wirde taglich mit 9 - 15 mg Fluorid geputzt
werden. Selbst wenn der Patient die Zahnpasta komplett schlucken wirde, lage dies
immer noch unter der CTD. In dieser In-vitro-Studie wurde aber nur zweimal taglich
geputzt und somit liegt die aufgenommene Menge Fluorid bei angenommenem
Verschlucken bei 6 - 10 mg F und ist somit unbedenklich. Fir ProSchmelz Fluorid Gel
wird einmal wdchentliches Einbursten empfohlen. Dabei sollte eine Stranglange von 2,5
cm, was 0,5 g Gel und somit 6,25 mg Fluorid entspricht, appliziert werden. Somit wirde
die CTD des Fluorids laut Anwendungsbeschreibung nicht erreicht werden. In dieser In-
vitro-Studie jedoch, wurde zweimal taglich ProSchmelz Fluorid Gel aufgetragen.
Dementsprechend wirde man pro Tag 12,5 mg F bei komplettem Verschlucken
aufnehmen. Selbst dieser Wert liegt unter der CTD. Bei Kombination beider
Fluoridprodukte wirde bei angenommenem Verschlucken eine tagliche Fluoridmenge
von 18,5 - 22,5 mg aufgenommen werden. Eine akute Toxizitat wirde nicht eintreffen.
Jedoch kann von einer latenten (chronischen) Toxizitat ausgegangen werden, wenn bei
der Anwendung beider Fluoridprodukte Uber Jahre diese komplett verschluckt werden.
So wurden erste Anzeichen einer Skelettveranderung schon ab 4 mg F’/l Trinkwasser
festgestellt. Skelettfluorose als Folge chronischer Fluoridintoxikation konnte in Gebieten
mit einem Trinkwasserfluoridgehalt von Gber 8 mg/l nachgewiesen werden [Hellwig et
al. 2007]. Da man aber davon ausgehen kann, dass bei der Anwendung nur geringste
Mengen von Fluorid verschluckt werden, ist das Problem der chronischen

Fluoridintoxikation hier nicht maf3geblich.

Die Aufbewahrung der Proben wahrend der Versuchsdauer erfolgte in einem
Warmeschrank, der mit 37 °C auf die normale Korpertemperatur eines Menschen
eingestellt war. Die Proben wurden nur wahrend der Behandlung entnommen, was
zweimal taglich durchschnittlich je 57 Minuten ergab. Der pH-Wert der Losungen sowie
der Zahnpasta/Grundlésungsgemische wurde regelmaRig gemessen und blieb Gber die

Zeit von funf Wochen stabil.
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6.1.4. Messmethode/TMR

Die Mikroradiografie ermdglicht die Darstellung der Mineralisierungsgrade von
Zahnhartgeweben. So kdnnen unterschiedliche Mineralverluste innerhalb einer Lasion
und die Lasionstiefe von gesundem, demineralisiertem und remineralisiertem Schmelz
innerhalb einer Probe quantitativ und qualitativ ermittelt werden [Featherstone et al.
1983]. Die Untersuchung mittels TMR ist nicht destruktiv und erlaubt mehrmalige
Messungen einer Probe. Daher stellt sie den Goldstandard in der Kariologie dar [Arends
& ten Bosch 1992]. Jedoch entstehen projektionsbedingte Unscharfen an der
Oberflache der Schmelzproben, die in der Auswertung der Ergebnisse berlcksichtigt
werden missen. Somit wurden die Werte fur die Demineralisation und den
Effektbereich nach zwei und funf Wochen je um den Fehlerwert im gesunden

Schmelzbereich korrigiert [Kielbassa et al. 2005].

6.2.Diskussion der Ergebnisse

Die vorliegende In-vitro-Studie zeigt, dass Fluoridgel (ProSchmelz) wie auch
Zahnpasta (Duraphat) den schéadigenden Effekt von Glandosane reduziert. Dieser
wurde in vorhergehenden Studien nachgewiesen [Joyston-Bechal & Kidd 1987; Meyer-
Lueckel et al. 2002; Smith et al. 2001]. Das modifizierte Saliva natura (Soke = 1,9) allein
und in Kombination mit Fluoridgel oder Zahnpasta ergab remineralisierende Effekte
nach funf Wochen. Deshalb kann die erste Hypothese, dass der zusatzliche Gebrauch
von Fluoridprodukten zu einer weniger starken Demineralisation fuhrt, wenn die Proben
in Glandosane gelagert werden, nicht abgelehnt werden. Die zweite Hypothese, die
besagt, dass der zuséatzliche Gebrauch von Fluoriden in Kombination mit modifiziertem
Saliva natura zu einer verstarkten Remineralisation fuhrt muss hingegen abgelehnt

werden.

Speichelersatzmittel fir Patienten mit verminderter Speichelproduktion wurden
erstmals entwickelt, um die Symptome beim Kauen, Schlucken und Sprechen zu
mildern [Atkinson et al. 2005]. In Bezug auf diese Faktoren zeigten Speichelersatzmittel,
dass sie in vielen Aspekten Erleichterung bringen, nicht nur bei radiogener
Hyposalivation [Nieuw Amerongen & Veerman 2003]. Trotzdem lindern Patienten mit
Hyposalivation ihre Beschwerden indem sie Wasser trinken, weil dieses bequem zu

beschaffen und billig ist. Aufgrund dessen wurde stilles, fluoridfreies Mineralwasser als



Diskussion 46

Kontrolle in dieser Studie verwendet. Nach beiden Perioden der Lagerung in Wasser
zeigten sich keine Veranderungen beziglich der Mineralisation, was durch die
errechnete Sattigung der wichtigen Kalziumphosphate (Sua = 4,9; Sokp = 0,8) zu

erklaren sein konnte [lijima 2001].

Das kommerziell erhéltliche Speichelersatzmittel Glandosane zeigt eine starke
Demineralisation zusatzlich zu der Erosion der Oberflache. Ahnliche Effekte auf
Schmelz konnten schon friher beobachtet werden [Joyston-Bechal & Kidd 1987,
Meyer-Lueckel et al. 2002]. Dies kann durch den niedrigen pH-Wert erklart werden. Die
unspezifische Menge an titrierbaren Sauren (Sorbinséaure, Salzsdure) kann zu einer
geringen Sattigung bezlglich Hydroxylapatit (Sya = 1,0) gefihrt haben (Tab. VI). Im
Gegensatz dazu remineralisierte das modifizierte Saliva natura die Proben. Dies kann
durch die Ubersattigung beziglich HA, OKP und DKPD erklart werden [Tschoppe et al.
2009b].

Zwei unterschiedliche fluoridenthaltende Produkte wurden in dieser Studie
verwendet: Ein Fluoridgel (12 500 pg F/g) und eine hochkonzentrierte Fluoridzahnpasta
(5 000 pg F/g). Alle Fluoridbehandlungen verhinderten eine weitere Demineralisation
der Proben, die in Glandosane gelagert wurden. Aufgrund dieser Fluoridbehandlungen
konnte sich moglicherweise eine Kalziumfluoriddeckschicht auf der Oberflache der
Proben entwickeln [Christoffersen et al. 1988; Ogaard 2001], welche sich
wahrscheinlich Uber die Zeit durch Glandosane aufgelost hat. Der Kontakt der Proben
mit neutralem Mineralwasser (Sua = 4,9; Sokp = 0,8; Spkep = 0,2) beeinflusste die oben
erwahnte Deckschicht nicht. Sie blieb tUber die Zeit erhalten. Folglich remineralisierten
frei verfugbare Fluoride der Deckschicht die Proben [Ogaard 2001], wodurch es zu
einer starkeren Remineralisation im Vergleich zur alleinigen Lagerung in Mineralwasser
kommen konnte. Somit konnte der alleinige Gebrauch von Wasser durch die

Verwendung von Fluoridgel und/oder Zahnpasta verbessert werden.

ProSchmelz Fluorid Gel, welches erhebliche Mengen von Phosphat enthalt
[Meyer-Lueckel & Tschoppe 2010], zeigte statistisch signifikante remineralisierende
Effekte in Kombination mit SN und W, ohne eine Erosion zu erzeugen. Ahnliche
Ergebnisse konnten in vorhergegangenen Studien beobachtet werden, in welchen
sogar saure Fluoridgele einer Erosion vorbeugen konnten [Lagerweij et al. 2006]. Ein
maoglicher Grund kdnnte der pH-Wert von ProSchmelz sein (pH = 6,03), der weit tber

dem kritischen pH-Wert von 5,5 fir die Demineralisation von Schmelz liegt
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[Featherstone 2004]. Die erhohte Phosphatkonzentration konnte ebenso den
Mineralisationsprozess beeinflusst haben. Wenn Phosphat wahrend der Bildung der
Kalziumfluoriddeckschicht anwesend ist, wird dieses vermehrt in das Kristallgitter
eingebaut. Von diesem ,phosphat-haltigem-Kalziumfluorid“ wird angenommen, dass es
|6slicher ist als reines Kalziumfluorid [Christoffersen et al. 1988] und es somit zu einer
verstarkten Umwandlung der Deckschicht zu Fluorapatit kommt [Chander et al. 1982].
Aus diesem Grund konnte bei dem Gebrauch von PS in Kombination mit W oder SN die

Remineralisation der tieferen Anteile der Lasion und der Oberflache beobachtet werden.

Die Applikation von Duraphat Zahnpasta ergab remineralisierende Effekte in
Kombination mit SN oder W. Dieser Effekt kann fur beide Losungen mit der Bildung
einer kalziumfluoriddhnlichen Deckschicht auf der Oberflache der Proben erklart
werden. Das Putzen mit dem Slurry kénnte eine geringe Abrasion der aufRersten
Oberflache bewirkt haben, wodurch dieses mit Kalzium angereichert wurde. Aufgrund
der beim Gebrauch von Duraphat héheren Fluoridkonzentration, verglichen mit der
alleinigen Lagerung in W oder SN, wurde die Bildung der kalziumfluoridahnlichen
Deckschicht wahrscheinlich verstarkt [Christoffersen et al. 1988; Cruz et al. 1992;
Ogaard 2001]. Somit wurde ein remineralisierender Effekt beim Gebrauch von Duraphat
in  Kombination mit W hervorgerufen. Hingegen wurden die relativ starken
remineralisierenden Effekte, die beim Gebrauch von SN allein beobachtet werden

konnten, nicht noch zuséatzlich verstarkt.

SN wurde durch die Zugaben von Fluorid, Kalzium und Phosphat derart
modifiziert, dass eine Ubersattigte Losung bezlglich relevanter Kalziumphosphate und
Kalziumfluorid entstand [Tschoppe et al. 2009b]. Ausgehend davon, dass SN 2 ug F/g
enthalt, ist es nicht tGberraschend, dass ein Prazipitat in der modifizierten SN-L6sung
beobachtet wurde. Wahrscheinlich war dieser Niederschlag fluoridsubstituiertes Apatit,
aber auch andere Phasen sind mdglich (z. B. DKPD), wodurch das Potenzial zur
Remineralisation des modifizierten SN geringfiigig abnahm. Bei der Herstellung des
Slurrys durch das Zuftigen von Fluorid in der hochkonzentrierten Fluoridzahnpasta zu
SN wurde der Sattigungsgrad noch erhoht. Hierdurch sollten sich bevorzugt
Kalziumfluoridprazipitate des Slurrys (Duraphat wurde mit SN gemischt) gebildet haben
[Larsen & Jensen 1994]. Diese Prazipitate fuhrten zusammen mit der oben erwéhnten
kalziumfluoridahnlichen Deckschicht zu einer Blockierung der Probenoberflache. Dies

verhinderte somit den lonentransport in tiefere Anteile der Lasion. Dementsprechend
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konnte die durch SN alleinig hervorgerufene Remineralisation nicht durch den
Gebrauch von Duraphat Zahnpasta verstarkt werden. Die Kombination von SN-D+PS
ergab keine signifikante Remineralisation. Hochstwahrscheinlich  wurde die
Kalziumfluoriddeckschicht, die sich nach dem Putzen entwickelte durch die Applikation
des Fluoridgels verstarkt. Dies fuhrte zu einer starker mineralisierten oberflachlichen
Schicht, die die lonendiffusion in tiefere Anteile der Lasion wahrend der folgenden

Lagerung in SN blockierte [Preston et al. 2008].
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7. Schlussfolgerung und klinische Relevanz

Bei Patienten mit Hyposalivation, die durch eine Bestrahlung in Kopf- und Hals-
Region versursacht wurde, ist die Compliance mehrere Produkte zur Kariesprophylaxe
anzuwenden relativ schlecht [Epstein et al. 1996; Horiot et al. 1983]. Deshalb kdnnte die
alleinige  Anwendung eines remineralisierenden Speichelersatzmittels fir bezahnte
Patienten mit Hyposalivation vielversprechend sein, um die Folgen der Bestrahlung

(Karies und Hyposalivation) zu minimieren.

Unter Mal3gabe der vorliegenden Ergebnisse auf Grundlage eines
,Remineralisationsmodells® scheint ein modifiziertes Speichelersatzmittel (Saliva
natura), welches beztiglich relevanter Kalziumphosphate tbersattigt ist, dieses Potential
zu haben. Innerhalb der Grenzen dieser In-vitro-Studie, kann man schlussfolgern, dass
der Gebrauch von Fluoridprodukten, sei es Fluoridgel oder hochkonzentrierte
Fluoridzahnpasta, die demineralisierenden Effekte von Glandosane reduziert, aber nicht
die remineralisierenden Effekte eines remineralisierenden Speichelersatzmittels

verstarkt.

Zukunftige klinische Studien sollten die Optimierung der Wirkungsweise eines
remineralisierenden Speichelersatzmittels untersuchen, damit gegebenenfalls Patienten
zusatzliche zeit- und kostenintensive Fluoridierungsmafinahmen nicht anwenden

mussen.
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8. Zusammenfassung

Problemstellung: Die Hyposalivation ist oftmals assoziiert mit einer hohen
Kariesaktivitat, insbesondere bei Patienten, die im Kopf-Hals-Bereich bestrahlt werden.
Neben dem Gebrauch von Speichelersatzmitteln zur Verbesserung der Symptome ist
die tagliche Anwendung von Fluoridgel oder -zahnpasta (5000 pg F/g) zur
Kariespravention zu empfehlen. Zielsetzung: Das Ziel dieser Studie war es, potenziell
remineralisierende Effekte dieser Fluoridprodukte in Kombination mit de-
/remineralisierenden Speichelersatzmitteln auf Schmelzlasionen zu untersuchen.
Material & Methoden: Demineralisierte bovine Proben wurden in Mineralwasser
[Kontrolle, W; Oktakalziumphosphatsattigung (Sokp): 0,8], einem demineralisierenden
Speichelersatzmittel [Glandosane, G; Sokp: 0,3] oder in einem modifizierten (beztglich
Sokp) Speichelersatzmittel [Saliva natura, SN; Sokp: 1,9] fur funf Wochen gelagert
(37°C). Die folgende Behandlung wurde zweimal taglich durchgefihrt (n = 11 -
13/Gruppe): keine Behandlung (0), ProSchmelz Fluorid Gel (PS; Applikation ftr 10 min),
Duraphat Zahnpasta (D; 10 sek putzen mit Zahnpasta/Lagerungslosungsslurry),
Kombination von D+PS. Mineralverlustveranderungen aufgrund der Lagerung wurden
mittels Mikroradiografie ausgewertet. Ergebnisse: Die Lagerung in G fuhrte zu einer
signifikanten Demineralisation (p < 0,05; gepaarter t-Test), wohingegen die zuséatzliche
Anwendung der Fluoridprodukte die demineralisierenden Effekte neutralisierte (p >
0,05). Die alleinige Lagerung in W ergab keine Veranderungen der Mineralwerte (p >
0,05), wohingegen in Kombination mit Fluoriden eine Remineralisation eintrat (p <
0,05). Fur die alleinige Verwendung von SN konnte eine Remineralisation beobachtet
werden (p < 0,05), aber die Fluoridprodukte konnten die Remineralisation nicht
zusatzlich fordern. Schlussfolgerungen: Unter den gegebenen Studienbedingungen
reduzieren die Fluoridprodukte die Demineralisation von Glandosane und fordern die
Remineralisation der in Wasser gelagerten Proben. Remineralisierende Effekte von

Saliva natura konnten nicht durch die Fluoride gesteigert werden.

Schlagwéoérter: Schmelz, Oberflachenlasion, Demineralisation, Remineralisation,

Mikroradiografie, Fluoridgel, Zahnpasta, Oktakalziumphosphat, Speichelersatzmittel
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9. Abstract

Statement of problem: Hyposalivation is often associated with high caries activity
in particular in patients undergoing irradiation in the head/neck area. Besides the use of
saliva substitutes to relieve the oral symptoms, daily application of fluoride gels or
toothpaste (5000 pg F/g) is recommended for caries prevention. Objectives: The aim
of this study was to evaluate potentially remineralising effects of these fluoride agents in
combination with saliva substitutes on enamel subsurface lesions. Materials &
methods: Demineralised bovine specimens were either stored in mineral water [control,
W, saturation with respect to octacalcium phosphate (Socp): 0.8], a demineralising
saliva substitute [Glandosane (G); Socp: 0.3], or in a modified (with respect to Socp)
saliva substitute [Saliva natura (SN); Socp: 1.9] for five weeks (37 °C). The following
treatments were applied twice daily (11-13/group): no treatment (0), ProSchmelz
fluoride gel (PS; 10 min application), Duraphat toothpaste (D; 10 s; brushing with
toothpaste/storage solution slurry), combination of D+PS. Mineral parameters
before/after storage were evaluated from microradiographs. Results: Storage in G led
to significant demineralisation (p < 0.05; paired t test), whereas additional use of the
fluoride agents neutralised the demineralising effect (p > 0.05). Storage in W alone
resulted in no changes in mineral parameters (p > 0.05), whereas in combination with
fluorides remineralisation could be shown (p < 0.05). For SN alone, remineralisation
was observed (p < 0.05), but no additional beneficial effects of fluorides were detected.
Conclusions: Under the conditions chosen the fluoride agents reduce the
demineralising effects of Glandosane and promote the remineralisation of specimens
stored in water. Remineralising effects of Saliva natura could not be enhanced by the

fluorides.

Keywords: enamel, subsurface lesion, demineralisation, remineralisation,

microradiography, fluoride gel, toothpaste, octacalciumphosphat, saliva substitute
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Abklrzungsverzeichnis

11. Anhang
11.1. Abkirzungsverzeichnis
pum Mikrometer
AKP Amorphes Kalziumphosphat
bzgl. Bezuglich
bzw. Beziehungsweise

CaCl; 2H,0 Kalziumchlorid-Dihydrat
CaF; Kalziumfluorid

CH3COOH Essigsaure

CMC Carboxymethylcellulose
CTD certainly toxic dose

D Duraphat Zahnpasta
DKPD Dikalziumphosphatdihydrat
FA Fluorapatit

G Glandosane

Gew.% Gewichtsprozent

Gl. Glandula

H* Protonen

HA Hydroxylapatit

KH,PO4 Dikaliumhydrogenphosphat
KOH Kaliumhydroxid

kv Kilovolt

LT Lasionstiefe

M Molare Masse

mA Milliampere

MHDP Methylendiphosphonsaure
mM Millimolar

MW Mittelwert

NaF Natriumfluorid



Abklrzungsverzeichnis

OKP

p
PS

S

Stabw.

SN
SPSS
Tab.
TMR
Vol. %

z. B.
ALT
JAVA

Oktakalziumphosphat
Signifikanz

ProSchmelz Fluorid Gel
Sattigungsgrad
Standardabweichung

Saliva natura

Statistical Package for Social Sciences
Tabelle

Transversale Mikroradiografie
Volumenprozent

Wasser

zum Beispiel

Veranderung der Lasionstiefe
Mineralisationsverlust

Veranderung des Mineralisationsverlustes



Liste der verwendeten Materialien

11.2.
Mat.

Mat.

Mat.
Mat.
Mat.
Mat.
Mat.
Mat.

Mat.

Mat.
Mat.
Mat.
Mat.
Mat.

Mat.
Mat.
Mat.
Mat.
Mat.

Mat.

Mat.

1

o N o o b~ W

10
11
12
13
14

15
16
17
18
19

20

21

Liste der verwendeten Materialien
Aqua dest.; ,Ampuwa®™ Spiilldsung, Fresenius Kabi, Bad Homburg,

Deutschland

Bandsage Exakt 300 CL; EXAKT Apparatebau, Norderstedt,

Deutschland

Blgel-Messschraube Digimatic MDC-Lite; Mitutoyo, Kawasaki, Japan
CCD-Videokamera Modul XC 77 CE ; Sony, Tokyo, Japan

Duraphat Zahnpasta; Colgate-Palmolive, Hamburg, Deutschland
Durchlichtmikroskop Axioskop 2; Zeiss, Oberkochen, Deutschland
Einmalskalpell steril; Martin, Tuttlingen, Deutschland

EXAKT Mikroschleifsystem 400 CS; EXAKT Apparatebau, Norderstedt,
Deutschland

Feinstruktur-Feinfokus-Rontgenréhre (FF), Type: PW 2213/20;
Panalytical, Kassel, Deutschland

Glandosane; cell pharm, Hannover, Deutschland

Kaliumhydroxid 10 M; Merck, Darmstadt, Deutschland

Kunststoff Technovit 4071; Heraeus Kulzer, Wehrheim, Deutschland
Leukofix, 1,25 cm x 5 m; BSN medical, Hamburg, Deutschland

Motion Picture safety film Fuji fine grain positive film 71337; FUJIFILM
Corporation, Tokyo, Japan

Nagellack Lycra Flex + Silk; Astor, Paris, Frankreich
Natriumfluorid 0,1 mM; Fisher Scientific, Ulm, Deutschland
Oral B Flexisoft; Braun, Kronberg, Deutschland

Oral B Professional Care 7500; Braun, Kronberg, Deutschland

pH-Elektrode GE 100 BNC mit pH-Meter GMH 3510; Greisinger,
Regenstauf, Deutschland

Physiologische Kochsalzlésung, NaCl 0,9 %, Fresenius Kabi, Bad
Homburg, Deutschland

Pipette Falcon, 1 ml; Becton Dickinson Labware, Franklin Lakes, New
Jersey, USA
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Mat.

Mat.

Mat.
Mat.

Mat.

Mat.
Mat.
Mat.

Mat.

Mat.

Mat.
Mat.

Mat.

Mat.
Mat.
Mat.
Mat.

22

23

24
25

26

27
28
29

30

31

32
33

34

35
36
37
38

Plexiglas-Objekttrager, 25 x 75 x 2mm; dia-plus, Oststeinbek,
Deutschland

Program Transversal Microradiography, TMR fur Windows, Version
2.0.27.2; Inspektor Research, Amsterdam, Niederlande

ProSchmelz Fluorid Gel; GlaxoSmithKline, Bihl, Deutschland

Pufferlosungen pH 4,0 und pH 7,0; Sigma-Aldrich, Steinheim,

Deutschland

Rontgenstrahlengenerator PW 1730/10; Philips, Eindhoven,

Niederlande
Saliva natura; medac, Hamburg, Deutschland
Salzsaure 0,1 M; Merck, Darmstadt, Deutschland

Schleifgeréat Labo Pol 25; Struers, Ballerup, Danemark/Willich,

Deutschland

Schleifpapier (Dunnschliffe), WS flex 18 C, Siliziumcarbid, P 1200 -
4000, Hermes Schleifmittel, Hamburg, Deutschland

Schleifpapier, Siliziumcarbid, P 600 - 4000, Buehler, Dusseldorf

Deutschland
Sekundenkleber; Omnident, Rodgau, Deutschland

SPSS-Software, PASW fir Windows, Version 18.0; SPSS, Miinchen,
Deutschland

TMR-Probenhalter; Charité Facility Management, Mechanische

Werkstatten (Campus Benjamin Franklin), Berlin, Deutschland

Volvic naturelle; Danone-Waters, Frankfurt, Deutschland
Warmeschrank; Venticell 404, MMM Medcenter, Planegg, Deutschland
Zahnstocher; Wenco, Essen, Deutschland

Zentrifugenréhrchen mit Stehrand, 50ml; VWR, Darmstadt, Deutschland



Vergleich zwischen Human- und Rinderzahnschmelz 64

11.3. Vergleich zwischen Human- und Rinderzahnschmelz

Tabelle X: Chemische, mechanische und physikalische Eigenschaften von Human- und
Rinderschmelz [Braden 1964; Combe 1984; Esser et al. 1998; Gente et al. 1985; Roulet 1988;
Schumacher & Schmitt 1976]

Humanschmelz Rinderschmelz

Kalzium [%] 34,9 31,8
Phosphor [%] 16,8 15,5
Magnesium [%] 0,2 0,4
Vickersharte [HV] 169,3 221,1
Warmekapazitat [J/gxK] 0,8 0,8
Thermischer Ausdehnungskoeffizient [1/K] 11,4 11,2

Dichte [g/cm?] 2,2 2,9
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