Aus dem Zentrum fur Zahn-, Mund- und Kieferheilkunde
der Medizinischen Fakultat Charité — Universitatsmedizin Berlin

DISSERTATION

Wertigkeitsvergleich von Epikutan- und Lymphozyten-Transforma-
tions-Test zur Beurteilung der Wirkung von Dentalwerkstoffen und
daraus freigesetzten und analysierten Degradationsprodukten auf die
lokale und systemische Veranderung des Gesundheitszustandes der

Patienten, eine retrospektive Studie

zur Erlangung des akademischen Grades
Doctor medicinae dentariae (Dr. med. dent.)

vorgelegt der Medizinischen Fakultat
Charité — Universitatsmedizin Berlin

von

Barbara Rita Mehnert

aus Neckargemind

Datum der Promotion: 03.03.2023



Inhaltsverzeichnis

TabElENVEIZEICNNIS ... 4
ADDIIAUNGSVEIZEICNNIS ... 5
ADKUIrZUNGSVEIZEICNNIS ... ..o 8
ADSITAKE ... 10
ADSITACT ... 11
] ] ST (1 o RPN 12
T ProblemsStellUng......coooooiiiii e 13
4 T 13
N = o = 1S3 =1 | [0 o Vo 14
2 LIteratUrlDEISICNL. .. .ueeeeeiie e e e e 15
200 R AN 1= (0 1= o= o S 15
200 TYP TFAIIBIGIE .o 16
212  TYP H-AIBIGIE ..o 17
213 TYP HFAIEIGIE oo 17
214 TYPIV-AIEIGIE oo 17

2.2 AllBIGIBTESTS ... 18
2.2 1 EPIKUTANTEST.....coiiiiiiiiiieeieeeeeeeee e 19
A T N L PP 25
2.3 Dentalwerkstoffe. ... 27
231 Metalle ..o 32
2.3.2  KUNSESIOME ...ooiiiiiiiiiiiiieiee 33
2.3.3  KeramiKEN.....oooiiiiiiiiiiiiii 35
2.4  DegradationSProdUKLE ........ccooviriiiiieiiie e 35
2.5 Wirkung von Dentalwerkstoffen im KOrper ...........ccoovviiiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeiiinnn 39

2.5.1 Lokale Veranderungen des Gesundheitszustandes..............ccccceeeeeevvnnnnnnn. 46



Inhaltsverzeichnis

2.5.2 Systemische Veranderungen des Gesundheitszustandes...........ccccccc....... 48

P20 T I 1 = o 1 1= 1| P 51
2681 ANAIMNESE.....coiiiiiiiiiiiiiieieeeee et 52
2.6.2  KIINIK 1.eiiiiii e aaee e 52
2.6.3 Bildgebende Verfahren .........cccccooviiiiiii 54
2.6.4 Labordiagnostik (in vitro Testverfahren) ...........ccccvviiiiiiiicc e 55
2.6.5 In-vivo Testverfanren.........cccccooiiiii 64

2.7 Manuelle DIagnoStiK........c.oeiii 65

3 Material Und MEtNOTE..........ciiiiiieiiiie e 67
3.1 LIEratUranalySe.......coooviiiiiiiie et e e e e e e 67
3.2 Datenerhebung aus der PraXiS..........cccoeiiiiiiiiiiiiiiiic e 75

I (0 = o] [T 84
B DISKUSSION ...ttt e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e 91
5.1 Wertigkeitsvergleich von Epikutantest und LTT ..., 91
5.2  DegradationsSprodukte. ..o 96
5.3  Wirkung von Dentalwerkstoffen ... 97
5.4 Lokale Veranderungen des Gesundheitszustandes..........ccccccceeveeeeeevreeeiinnnnnnn. 98
5.5 Systemische Veranderungen des Gesundheitszustandes.............cccceeevvvnnnnn. 99

B SCRIUSSTOIGEIUNG .....uiiiiiiiiiiiit e 102
TADEIIEN . Clli
LiteraturverzeiChnis ... CXVI
Eidesstattliche VersiCherung ... CXXXI
LebENSIAUT ... CXXXI

D= Va1 Y=o 11 ] Lo T CXXXII



Tabellenverzeichnis

Tabellenverzeichnis

TABELLE 1 ALLERGIETYPEN IN ANLEHNUNG AN COOMBS UND GELL (44, 85) ....vooveeeersreesreneenne. 16
TABELLE 2 BEURTEILUNG VON EPIKUTANTESTREAKTIONEN NACH EMPFEHLUNGEN DER
ICDIRG oot e e e e e e ee e ee e e e e e et ee s et et e s et e e et e s ee e et e et r et er e e e 20
TABELLE 3 TAGLICH DURCH DIE NAHRUNG AUFGENOMMENE ELEMENTE, DIE IN DENTAL-
LEGIERUNGEN VORHANDEN SIND (IN uG GESCHATZT) NACH SCHMATZ (120)......cooovveen... 44
TABELLE 4 SUBJEKTIVE LOKALE SYMPTOME IN ANLEHNUNG AN GARHAMMER UND SCHMALZ
(120) 1ottt ettt ettt e ettt ettt 46
TABELLE 5 SYSTEMISCHE BESCHWERDEN, DIE IM ZUSAMMENHANG MIT DENTALMATERIALIEN
STEHEN KONNEN ..o ee e eeee s e e s eseseseeeseee e es e eseeeseeessee s eseseseeeseeseseeeseeeseeeseeenees 50
TABELLE 6 20 HAUFIGSTEN ALLGEMEINSYMPTOME IN ZUSAMMENHANG MIT
DENTALLEGIERUNGEN ...t eeeeeeeee et eeeeeseee e ee e s eseeeseee s s es e eseees s s et eseeseeeseeesen 53
TABELLE 7 KLINIK LOKALER UND SYSTEMISCHER IMMUNREAKTIONEN ......ooooveiveeeeerersreeseseeens. 53

TABELLE 8 AK GESTUTZTES, MANUALMEDIZINISCHES BEHANDLUNGSKONZEPT ZUR TESTUNG
VON BEREITS INKORPORIERTEN UND NEUEN DENTALMATERIALEIMN IN ANLEHNUNG AN

RIEDL-HOHENBERGER (112) .....uiiiiiiiiiie ittt ettt et e e e e e nnnes 66
TABELLE 9 ALTERSSTRUKTUR . ...ttt et 76
TABELLE 10 LABORUNTERSUCHUNGEN ZAP UND UMP IN ABHANGIGKEIT VOM ALTER BEI

FRAUEN ..ottt ettt e e o4 et e e e e e e e o e b et e e e e e s e b e e e e e e e e e e e e e e e s 77
TABELLE 11 LABORUNTERSUCHUNGEN ZAP UND UMP IN ABHANGIGKEIT VOM ALTER BEI

IMANNERN ..ottt ettt st e se e se s ese st e s e et eseesesees e s e b e s ese s eseseese s eseese st et e s ese s ese st esessesensenennens 78
TABELLE 12 EAKTIONEN AUF DENTALMATERIALIEN ALLGEMEIN BEI FRAUEN........ccccccoiiiiiininen. 78
TABELLE 13 REAKTIONEN AUF DENTALMATERIALIEN ALLGEMEIN BEI MANNERN...........cccocv...... 79
TABELLE 14 EPIKUTANTESTERGEBNISSE BEI FRAUEN ..ot 79
TABELLE 15 EPIKUTANTESTERGEBNISSE BEI MANNERN..........covciiitiiitiiciceeee e 79
TABELLE 16 POSITIVE LTT ERGEBNISSE AUF DENTALMATERIALIEN BEI 5 MANNLICHEN

PATIENTEN .ottt e e oo e e e et e e e e b e et et e e e e e b b e et e e e e e e annnrneeeeeeae s 80
TABELLE 17 NACHGEWIESENE DEGRADATIONSPRODUKTE BEI MANNERN .......ccccovvviiiieiriennen. 81

TABELLE 18 MATERIALBESTANDTEILE VON DENTALMATERIALIEN MIT VORKOMMEN UND
DEREN MOGLICHE AUSWIRKUNG AUF DEN MENSCHLICHEN ORGANISMUS IN ANLEHNUNG

AN KLEHMET UND HUBER (59) SOWIE SCHMALZ (120) ...ccoiutiieiiiiiee et Clll
TABELLE 19 LOKALE ORALE UND ALLGEMEINE SYMPTOME BEI FRAUEN AN HAND DER
PATIENTENDATEN VON ZAP UND UMP ...ttt CXii
TABELLE 20 LOKALE ORALE UND ALLGEMEINE SYMPTOME BEI MANNDERN AN HAND DER
PATIENTENDATEN VON ZAP UND UMPu ..ot CXIV
TABELLE 21 POSITIVE LTT ERGEBNISSE AUF DENTALMATERIALIEN BEI WEIBLICHEN 26
PATIENTEN ..o e e s et e e e e s e s e e et e e e s e s sebrn e e e eee s CXV

TABELLE 22 NACHGEWIESENE DEGRADATIONAPRODUKTE BEI FRAUEN........ccccccvviiiiiiiiee, CXVI



Abbildungsverzeichnis

Abbildungsverzeichnis

ABBILDUNG 1: AUF EINER MASTZELLE ODER AUF BASOPHILEN GRANULOZYTEN SIND OFT
30000 BIS 50000 IGE-ANTIKORPER UNTERSCHIEDLICHER SPEZIFITAT GEBUNDEN. DAS
,CROSS LINKING“ VON ZWEI ANTIKORPERN FUHRT ZUR AKTIVIERUNG UND
AUGENBLICKLICHEN FREISETZUNG VON HISTAMIN (49).....cuiiiiiiiieie e 17

ABBILDUNG 2: METALLE, ACRYLATMONOMERE UND VIELE ANDERE IN DER ZAHNMEDIZIN
RELEVANTEN MATERIALBESTANDTEILE SIND HAPTENE. DIESE ENTFALTEN IHRE
ALLERGENITAT ERST DURCH BINDUNG UND MODIFIKATION ZELLEIGENER PROTEINE

(03 18
ABBILDUNG 3: EPIKUTANTEST (86)..... v eeeeeeeeeeee e et e et ettt et 20
ABBILDUNG 4: DURCHFUHRUNG DES LTT NACH VON BAEHR, V. (149)........oeovioeeeeeeieeeeeeeeen 27
ABBILDUNG 5: BIOLOGISCHE UMGEBUNG IM PATIENTENMUND NACH W-D MULLER (93).......... 28

ABBILDUNG 6: MOGLICHE REAKTIONSGLEICHGEWICHTE FUR DEN ABLAUF VON
KORROSIONSPROZESSEN, UNTERTEILT IN OXIDATION UND ZWEI
REDUKTIONSRERAKTIONSWEGE, DER SAUERSTOFFREDUKTION (2) BZW. DER

WASSERSTOFFEBILDUNG (3) (93). ... ettt eeee oo 29
ABBILDUNG 7: METALLE UND IHR ELEKTROCHEMISCHER CHARAKTER IN ANLEHNUNG AN
NIEDERMEIER (95). ...t e e e 30
ABBILDUNG 8: ZUSAMMENSETZUNG VON KOMPOSITKUNSTSTOFFEN NACH REICHL (110)...... 34
ABBILDUNG 9: METHACRYLSAURE ALS ABBAUPRODUKT VON ACRYLATEN (138)..........c......... 38
ABBILDUNG 10: REGULATIONSMECHANISMUS DES IMMUNSYSTEMS IN ANLEHNUNG AN PALL
(03) e, 40
ABBILDUNG 11: TOXISCHE UND IMMUNOLOGISCHE PATHOMECHANISMEN ALS CO-FAKTOREN
CHRON. ERKRANKUNGEN (103)........ee ettt e, 40
ABBILDUNG 12: VERFARBUNG DER PRIMARKRONEN IM OBERKIEFER DURCH MATERIALMIX MIT
GOLDINLAYS IM UNTERKIEFER LINKS ...ttt e, 41
ABBILDUNG 13: KORROSION DURCH MATERIALMIX.......eueeeeee oo, 41
ABBILDUNG 14: EINFLUSS DER EXPOSITIONSDAUER, UM ZELLEN UM 50 % ZU HEMMEN AM
BEISPIEL VON CU2+-IONEN IN ANLEHNUNG AN SCHMALZ (120).......0eeooveiieeeeeeieeeeeen. 42
ABBILDUNG 15: SAUERSTOFFKORROSION NACH W-D MULLER (94)........cuieieiiieeieeeeeeeee 42
ABBILDUNG 16: KORROSIONSARTEN NACH W-D MULLER (91)......c.vviiveeieeeeeeeoeeeee e 42
ABBILDUNG 17: SPALTBILDUNG AN LOTSTELLEN NACH W-D MULLER (94)......... 42
ABBILDUNG 18: SPALTKORROSION AM KRONENRAND NACH W-D MULLER (91).......cc.ccevvee... 43
ABBILDUNG 19: IMMUNOLOGISCHE VERNETZUNG DER SCHLEIMHAUTE (117).....ceoveeieeeeenn 43
ABBILDUNG 20: WIRKUNG DER METALLTOXIZITAT (150)........coueeeeeeeeeeeee e 45
ABBILDUNG 21: WIRKUNG TOXISCHER METALLE (150).......0ceeeiieeieeeeee oo 45

ABBILDUNG 22: LOKALE VERANDERUNG IM BEREICH DER WANGENSCHLEIMHAUT
(LEUKOPLAKIE) DURCH EDELMETALLKRONEN IM OK UND MODELLGUSSPROTHESE IM UK
MIT POTENTIALDIFFERENZ VON 240-360 MV (95). ...ttt a7


file://///Users/elkesonnabend/Desktop/Diss_B.Mehnert_Version%202022-02-06.docx%23_Toc94978539

Abbildungsverzeichnis

ABBILDUNG 23: LOKALE VERANDERUNG IM BEREICH DER ZUNGE (26)
ABBILDUNG 24: LOKALE VERANDERUNG (LEUKOPLAKIE) IM BEREICH DES MUNDBODENS (96).47
ABBILDUNG 25:SCHLEIMHAUTVERANDERUNG DURCH METALLIONEN IM BEREICH DER KRONEN

RANDER (27)... e+ttt ettt ettt ettt ettt ettt 47
ABBILDUNG 26: LOKALE VERANDERUNGEN (EROSIVER LICHEN RUBER) IM BEREICH DER
WANGENSCHLEIMHAUT (95).......veeeeeeeeeeeeeeeee 47
ABBILDUNG 27: 3 ENTZUNDUNGSMECHANISMEN (150)..........viveeeeeeeeee e, 49
ABBILDUNG 28: LOKALE BZW. SYSTEMISCHE ENTZUNDUNG BEI EINER TYP IV-
SENSIBILISIERUNG (44)........e. oo ettt 51
ABBILDUNG 29: METALLREST REGIO 35 (27)..... e veeeeeeeeeeeeeeee e eee e 54
ABBILDUNG 30: METALLREST REGIO 35 (27)..... vt veeeeeeeeeeeeeeeee e eee et 54
ABBILDUNG 31: METALLREST REGIO 35 (27)..... v veeeeeeeeeeeeeeeeeee e e et e e 54
ABBILDUNG 32: BEISPIEL EINES LTT METALLE (81).. ... veveeeeeeeeeeeeeeeeeee e, 55
ABBILDUNG 33: BEISPIEL EINES LTT KUNSTSTOFFE (81).......eveeveeeeeeeseeeeeeeeeeeeee e 55
ABBILDUNG 34: POSITIVE ERGEBNISSE LTT-KUNSTSTOFFE AM IMD BERLIN POTSDAM - ALLE
EINSENDUNGEN IN Q6. eeeeeeeeeeeeees e eeseeeeeeeeseee e es e eee e ees e s eeeee e eeeeee 57
ABBILDUNG 35: BEISPIEL EINES LTT DENTALCHECK (103).......viveeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee oo 58
ABBILDUNG 36: KORROSION UND ABRIEB AUS ZAHNERSATZ (103)......vveeeeeeeeeeeeee e, 61
ABBILDUNG 37: MULTIELEMENTANALYSE (103)......vet vt eeee et 61
ABBILDUNG 38: ERGEBNISANALYSE DER MULTIELEMENTANALYSE (103) ... c.vevveveeeeeeeeeeaens 62
ABBILDUNG 39: DENTALKUNSTSTOFFE ALS QUELLE VON ACRYLATBELASTUNGEN (103)........ 62
ABBILDUNG 40: KUNSTSOFFPROFIL LC-MS (103)........veeveeeeeeeeeee e, 63
ABBILDUNG 41: SCHEMATISCHE DARSTELLUNG DER FUNKTIONSWEISE DES MINI-CELL-
SYSTEMS NACH MULLER (91). ...ttt et 64
ABBILDUNG 42: PRICK-TEST (8B)...... .. veueteeeeeeeeeeeeeeeeeee e ee et 65
ABBILDUNG 43: PRICK-TEST AM UNTERARM (120)........ et eeeeee e e 65
ABBILDUNG 44: DURCHFUHRUNG DES MUSKELTESTES ENTSPRECHEND DER IMAK
RICHTLINIEN (L12)-. ettt et ettt ettt e, 65
ABBILDUNG 45: UBEREINSTIMMUNG VON AK-TEST UND LABOR UNTERSUCHUNG - EIN
VERGLEICH IN ANLEHNUNG AN RIEDL-HOHENBERG (120).........eviveeaeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee 66
ABBILDUNG 46: ZUSAMMENSETZUNG DER DENTALLEGIERUNGEN NACH W-D MULLER (94)......68
ABBILDUNG 47: SCHWANKUNGEN DES KORROSIONSPOTENTIALS NACH W-D MULLER (94)......68
ABBILDUNG 48: ZYTOKINE UND DEREN REZEPTOREN IM GEHIRN (87).......eveveeeeeeeeeeeeeeeeeeenn. 72
ABBILDUNG 49: CIRCULUS VITIOUSUS DER CHRONIZITAT NACH M. PALL (88,89,90).................. 73
ABBILDUNG 50: INFLAMMATION UND DEPRESSION (88).........veveeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e, 73
ABBILDUNG 51: IMMUNAKTIVIERUNG - ENERGIE-UND LEISTUNGSVERLUST REACTIVE OXYGEN
SPECIES (ROS) (88)......eveeeeeeee ettt ettt ettt 74
ABBILDUNG 52: FUNKTION DER MITOCHONDRIEN (90).........evteeeieee e eeeeeeeeeee e 74
ABBILDUNG 53: LTT NATIVMATERIAL ... ...ttt 82
ABBILDUNG 54: LTT KUNSTSTOFRFE ... ettt ettt ettt 82



Abbildungsverzeichnis

ABBILDUNG 55: ERGEBNISSE ...t 82
ABBILDUNG 56: VERANDERUNG DER HIRNLEISTUNG (87).....cuuuuuuiiniiaaiaaaaeeeeeeeieeeieiiiiiiinns 83
ABBILDUNG 57: EPIKUTANTESTERGEBNIS EINES PATIENTEN DER ZAP..........oooiiiii, 85
ABBILDUNG 58: LTT METALLE EINER PATIENTIN DER ZAP 88

ABBILDUNG 59: LTT ERGEBNISSE VOR UND NACH MATERIALENTFERNUNG VON KURT E.
MULLER KEMPTEN (87, 88) 93



Abklrzungsverzeichnis

Abklrzungsverzeichnis

Abb.

AE

AK

At %
BDT
BHT
Bis-GMA
BWS
bzw.
CAP
CAST
CE

CFS

cm

CT

DAO

dbu
DEAEMA
DEGDMA
DIN

DKG
DMABEE
DUDMA
DVT
EGDMA
EN

EU
ESCD
GE

Gew. %
HEMA
HNO
HWS
ICDRG
IFN

Ig

IL

IMAK
ISO

LC MS

LTT
LWS

Abbildung

Arbeitselektrode

Applied Kinesiology

Atomprozent
Basophilen-Degranulationstest
Butylhydroxytoluol

Bisphenol A-glycidyl methacrylate
Brustwirbelséule

beziehungsweise
Carrier-Polymer-System

Cellular Antigen Stimulationstest
Conformité Européenne

Chronisches Mudigkeitssyndrom
Zentimeter

Computertomographie

Diaminooxidase

Deutscher Berufsverband der Umweltmediziner e.V.
Diethylaminoethyl Methacrylate
Diethylene Glycol Dimetharylate
Deutsches Institut fir Normung

Deutsche Kontaktallergie Gruppe

4-N, N-Dimethyl amino benzoic acid ethylester
Diurethane dimethacrylate

Digitale Volumentomographie
Ethylendimethacrylat

Europaische Norm

Europaische Union

European Society of Contact Dermatitis
Gegenelektrode

Gewichtsprozent
Di-Hydroxyethylmethacrylat

Hals- Nasen- Ohrenheilkunde
Halswirbelsaule

International Contact Dermatitis Research Group
Interferon

Immunglobulin

Interleukine

Interdisziplindr Manuell Analytisch Kausal
Internationale Organisation fir Normung
Liter

liquid chromatography mass spectrometry
laut

Lymphozyten Transformationstest
Lendenwirbelsaule

8



Abklrzungsverzeichnis

MA
MALT
MCS
mg
mm
MMA
MRT
NEIS
NEM
NHE
Hg

pm
pmol
nm
OK
OPG
PEEK
ph

pm
PMMA
RE
RKI

Sl
Tab.
TCP
TEGDMA
TGF
TNF
UDMA
UK
UMP
uv

Vv

Vol. %
ZAP
z.B.

Methacrylsaure

Mucosa Associated Lymhoid Tissue
Mini Cell System

Milligramm

Millimeter

Methylmethacrylat
Magnetresonanzthomographie
Neuroendokrinoimmunsystem
Nichtedelmetall
Normalwasserstoffelektrode
Mycrogramm

Mycrometer

Mycromol

Nanometer

Oberkiefer
Orthopantomographie
Polyetheretherketon

pondus Hydrogenii

Picometer
Polymethylmethacrylat
Referenzelektrode
Robert-Koch-Institut
Stimulationsindex

Tabelle

Tricresylphosphat

Triethylen glycol dimethacrylat
Transforming Growth factor
Tumornekrosefaktor
Urethandimethacrylat
Unterkiefer
Umweltmedizinische Praxis
Ultraviolettstrahlung

Volt

Volumenprozent
Zahnarztpraxis

zum Beispiel




Abstrakt

Abstrakt

Zwei Methoden stehen zur Verfiigung, die Wirkung von Dentalwerkstoffen auf den menschlichen
Organismus zu testen. Zum einen der bisher von vielen favorisierte Epikutantest als in vivo Me-
thode und der modernere, validierte und standardisierte Lymphozyten-Transformations-Test
(LTT) der ein in vitro Laborverfahren darstellt.

Die Notwendigkeit entsprechende Tests durchzufiihren, ergibt sich aus der Tatsache, dass jedes
Dentalmaterial mehr oder weniger Degradationsprodukte freigibt.

Die beiden Testmethoden werden im Hinblick auf Ihre Wertigkeit und Aussageféhigkeit unter-
sucht. In erster Linie geht es darum, die Vor- und Nachteile beider Verfahren herauszuarbeiten,
detailliert zu erlautern und gegendiber zu stellen.

Um das herauszufinden, wurde eine Literaturanalyse sowie eine retrospektive Analyse von Pati-
entendaten aus zwei verschiedenen Praxen mit einem Umfang von 65 Patienten durchgefuhrt.
Die Literaturanalyse diente dazu, festzustellen, ob bereits Untersuchungen zum Vergleich beider
Methoden erfolgt waren und wenn ja, wie viele. Diese konnten dann in Beziehung zu den Daten
der retrospektiven Patientenstudie gesetzt werden.

Ein weiterer Fokus lag auf den mdglichen lokalen und/oder systemischen Veranderungen des
Gesundheitszustandes durch freigesetzte und analysierte Degradationsprodukte. Die gefunde-
nen Ergebnisse wurden in tabellarischer Form zusammengefasst.

Im Ergebnis zeigt sich, dass es 29 publizierte Studien zum Vergleich gibt, denen zufolge der
Epikutantest bevorzugt wird. Dies steht im Widerspruch zu den Ergebnissen der retrospektiven
Patientenstudie, in der der LTT zu 100 % aussagekraftiger war. Hierbei war von besonderem
Interesse, dass eine iatrogene Sensibilisierung wie sie beim Epikutantest stattfinden kann, mit
dem LTT vollig ausgeschlossen wird. Durch Allergene, die tber die Schleimh&aute aufgenommen
werden und eine systemische Sensibilisierung darstellen, ist der LTT sensitiver. Infolge der Ana-
lyse Uber Blutzellen spielt die Hautbeschaffenheit keine Rolle. Da Haut und Schleimhaut unter-
schiedlich aufgebaut sind, erfordert die daraus resultierende veranderte Sensibilitat einen Test,
der diese Tatsachen bertcksichtigt.

Die Sensitivitat des LTT liegt derzeit in Abhangigkeit vom Testallergen bei 90 — 95 %, wobei durch
entsprechende Etablierung und Validierung falsch positive Ergebnisse auf ein Minimum reduziert
werden kbénnen.

Voraussetzung sind nach DIN 15189 akkreditierte Fachlabore, um die hohe Qualitat der Ergeb-
nisse zu gewéabhrleisten.

Mit Hilfe der Labordiagnostik kdnnen in vitro umfangreiche und sicher verifizierte Analysen durch-

gefuhrt werden, ohne den Patienten iatrogen zu sensibilisieren.
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Abstract

Abstract

Two methods for assessing the effect of dental materials are examined with regard to their value.
The epicutaneous test, previously favoured by many as an in vivo method, and the more modern,
validatable LTT (lymphocyte transformation test) is an in vitro laboratory procedure. The primary
aim is to work out and explain in detail the advantages and disadvantages of both methods.
The necessity to carry out corresponding tests results from the fact that every dental material
releases more or less degradation products. Whether and what effects the released and analysed
material components have on the human organism is determined and summarised on the basis
of literatur and practical data.

Although the epicutaneous test for the detection of type IV sensitisation to allergens and haptens
is still the most commonly used method (11), experienced examiners are needed to evaluate the
test. In addition, skin and mucosa have different structures, which results in altered sensitivity.
Therefore, no toxic or carcinogenic substances should be tested via the skin. A possible iatrogenic
sensitisation, which would not be detected in the epicutaneous test in question, can thus be
excluded (51). Moreover, sensitisation would only be detectable with a second epicutaneous test
10-14 days later. This second contact often corresponds to the introduction of the dental material
into the organism, so that prophylactic testing by means of an epicutaneous test is not advisable.
The LTT is a validated, standardised in vitro method and is considered the method of choice
today. Testing does not lead to a possible iatrogenic sensitisation, but is possible even if the
exposure does not take place via the skin but inside the organism. It has been demonstrated that
the LTT has sufficient specificity and sensitivity for the detection of type IV sensitisation as far as
metals are concerned. With allergens, e.g. from medicines or dental prostheses, which are ab-
sorbed through the mucous membranes and represent a systemic sensitisation, the LTT is more
sensitive because it is carried out on blood cells. It is therefore independent of the skin condition.
The sensitivity of the LTT is currently 90 - 95 % depending on the test allergen, whereby false
positive results can be reduced to a minimum through appropriate establishment and validation.
The prerequisite is specialised laboratories accredited according to DIN 15189 in order to

guarantee the high quality of results.
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Einleitung

Einleitung

Aufgrund der standig steigenden Zahl an Patienten mit Verdacht auf Materialunvertraglichkeiten
ist es wichtig, herauszufinden, ob Zahnmaterialien in welcher Form auch immer den menschli-
chen Organismus beeinflussen.

Bei der Verwendung von entsprechenden Werkstoffen wird im Allgemeinen davon ausgegangen,
dass sie als Medizinprodukte keine Nebenwirkungen hervorrufe und sich somit bioinert verhalten.
Auf dem Gebiet der Medizin und Zahnmedizin werden taglich kdrperfremde Materialien direkt in
den Organismus eingebracht, ohne dass darauf geachtet wird, wie und ob das jeweilige Indivi-
duum auf derartige Substanzen reagiert. Obwohl sich jeder Eingriff in das menschliche System
auf den gesamten Korper auswirkt, verlassen sich Behandler und Patienten, auf allgemeingtiltige
Aussagen bzw. Angaben der Hersteller beziiglich der Biokompatibilitat.

Aus diesem Grund ist eine Differenzierung der Dentalmaterialien entsprechend ihrer Zusammen-
setzung, der daraus resultierenden moglichen Degradation und den eventuell damit verbundenen
lokalen und systemischen Gesundheitsverdnderungen von gro3er Bedeutung. Nur so kénnen die
Auswirkungen von sich oft potenzierenden exogenen und endogenen Ursachen so gering wie
moglich gehalten oder sogar verhindert werden.

Zum Nachweis einer Belastung gibt es die unterschiedlichsten Verfahren, die in der Literatur
kontrovers diskutiert werden. In der Zahnmedizin kommen hauptséchlich zwei Nachweismetho-
den zur Anwendung — der seit Jahren etablierte Epikutantest als in vivo Verfahren und der aktu-
ellere Lymphozyten-Transformations-Test als in vitro Testmethode.

Bezuglich der Wertigkeit beider Verfahren gibt es unterschiedliche Auffassungen, die es naher
Zu betrachten gilt.

Ebenso ist eine klare Bewertung der Wirkung von Dentalwerkstoffen aufgrund ihres Degradati-
onsverhaltens und der damit verbundenen Wirkung auf den Organismus von enormer Wichtig-
keit. Vor allen Dingen geht es darum abzuklaren, ob es zusatzlich zu lokalen auch zu systemi-

schen Veranderungen des Gesamtsystems kommen kann.
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1 Problemstellung

Im Rahmen dieser Arbeit soll erdrtert werden, ob es wichtig und sinnvoll ist, im Vorfeld einer
zahnmedizinischen Therapie, egal in welchem Umfang, die zum Einsatz kommenden Materialien
zu testen und wenn ja, weshalb und womit. Welche Bedeutung haben Zahnmaterialien im Rah-
men der Versorgung von Patienten mit Fremdmaterial. Im Hinblick auf eventuell notwendige Be-
handlungen durch andere Fachrichtungen stellt sich die Frage, ob Dentalwerkstoffe mit anderen
Materialien z.B. denen von Hiuftgelenkprothesen oder aus der Nahrung zu einer Potenzierung
von Belastungen im menschlichen Kérper flhren.

Kommt es mdglicherweise in Abhangigkeit von der individuellen Disposition zum Auslésen von
Materialbestandteilen aus dentalen Werkstoffen mit lokalen oder aber auch systemischen Wir-
kungen auf den Organismus.

Was gibt es derzeit fir Mdglichkeiten, um herauszufinden welche Belastungen in welchen Um-
fang vorliegen bzw. bei Eingliederung eines entsprechenden Materials zu beriicksichtigen sind.
Ist dabei der bisher favorisierte Epikutantest als in vivo Test noch up to date oder ist eher den in
vitro Verfahren wie dem LTT der Vorzug zu geben?

Ein Wertigkeitsvergleich beider Methoden soll diesen Sachverhalt detailliert klaren.

1.1 Ziel

Ziel der Arbeit ist es, eine klare Aussage dariiber zu geben, welchem Test in der zahnmedizini-
schen Praxis der Vorzug gebiihrt. Ist es der bisher verwendete Epikutantest oder der LTT, der
die Besonderheiten der oralen Schleimhaut aufgreift und keine iatrogene Sensibilisierung durch
auf die aulRere Haut applizierte Dentalmaterialien erwarten lasst.

Grundlage fur die Auswertungen bilden Literaturrecherchen und Praxisdatenanalysen aus 2 Pra-
xen (eine Zahnarztpraxis und eine Umweltmedizinische Praxis) mit deren Hilfe die Vor— und
Nachteile beider Tests fur die Zahnmedizin dargestellt werden.

Zusétzlich erfolgt eine Auflistung moglicher Degradationsprodukte von Dentalmaterialien hin-
sichtlich ihrer Wirkung auf den Organismus. Es stellt sich die Frage, ob herausgeldste Material-
bestandteile zu lokalen und/oder systemischen Veranderungen des Gesundheitszustandes fih-
ren.

Gleichzeitig werden die Angaben aus der Literatur mit denen der beiden Praxen verglichen, um

Richtlinien fur ein praxisrelevantes Vorgehen zu ermitteln.
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1.2 Fragestellung

1. Welchem Testverfahren ist in der Zahnmedizin der Vorzug zu geben (Epikutantest
versus LTT)

2. Werden aus Dentalwerkstoffen Bestandteile ausgeltst und wenn ja, welche?

3. Wie wirken die einzelnen Degradationsprodukte auf den Organismus?

4. Gibt es lokale und/oder systemische Veranderungen des Gesundheitszustandes?

5. Welche Konsequenz ergibt sich daraus fur die Praxis?
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2 Literaturubersicht

In Deutschland leiden derzeit ca. 30 Millionen Menschen an Allergien, wobei die Tendenz stei-
gend ist (45). Aus diesem Grund sollte geklart werden, ob und in welchem Mal die Zahnmedizin
durch das Einbringen von Fremdmaterialien in den menschlichen Kérper an der Entstehung von
Allergien maf3geblich beteiligt ist. Weiterfuhrend stellt sich dann die Frage, nach Mdglichkeiten,

derartige Probleme friihzeitig zu erkennen und zu erfassen.

2.1 Allergietypen

Als Allergie wird eine Uberempfindlichkeitsreaktion des Organismus gegeniiber einem Stoff aus
der Umwelt, infolge einer Stérung im Immunsystem beschrieben.

Der Korper ist nicht in der Lage eine Toleranz gegeniber dem Fremdkorper zu entwickeln, son-
dern bildet Abwehrstoffe gegen den vermeintlichen Angreifer. Im Gegensatz zu jeglichen Formen
der Unvertraglichkeit sind bei einer Allergie Teile des spezifischen Immunsystems, als Trager des
immunologischen Gedachtnisses, beteiligt.

Stoffe, die Allergien auslésen, werden dabei als Allergene bezeichnet. Gegen diese bildet der
Korper sofort (Typ I-Allergie) oder verzdgert (Typ IV- Allergie) Abwehrstoffe.

Entsprechend dem Reaktionsmechanismus und der Zeitspanne zwischen dem Erstkontakt mit
dem Allergen und dem Auftreten von ersten Symptomen werden Allergien entsprechend den
Vorgaben von Coombs und Gell seit 1963 in 4 Typen unterschieden, die in Tabelle 1 aufgefuhrt
sind (44).

15



Literaturiibersicht

Tabelle 1: Allergietypen in Anlehnung an Coombs und Gell (44, 85)

Pathomechanismus Diagnostik Klinische Beispiele
. o . Prick-Test ) .
Spezifische IgE-Antikérper, Hista- Spez. IgE im Allergische Rhinitis,
Z. i
Typ minfreisetzung aus Mastzellen CZP Tgst Konjunktivitis, Asthma,
| und Basophilen (Sofortreaktion), ¢ Basophilen Urtikaria, Anaphylaxie,
. ilen-
Leukotriensynthese (Spatreak- g4 p. Larynxddem, Typ I-Allergie
. Degranulationstest
tion) auf Acrylate
(BDT)
. . Autoimmunhamolytische
Typ | 19G/IgM-Antikorper-vermittelte ; Anamien, idliopathische throm
||| zytotoxische Reaktion Blutbildveranderungen & p
bozytopenische
Purpura, Agranulozytose
Allergische Alveolitis
IgG-Antikdrper gegen lésliche An- (z.B. Vogelhalterlunge,
TYP | tigene und Allergene, Immunkom- = SP€Z. 19G im CAP- Farmerlunge)
" plexbildung und Komplementakti- | T€st Neutropenie, Immunkom-
vierung plexvaskulitis
Autoimmunerkrankungen
. T-Zell-vermittelte Antikorper-un- | Patch-Test, Typ IV-Allergien auf Metalle,
yp . : . .
W abhangige Reaktion (Spatreak- Lymphozyten Trans- Acrylate, Medikamente, Um-
tion), entzindliche Infiltrate formationstest (LTT) weltschadstoffe

21.1 Typ I-Allergie

Durch einen symptomlosen Erstkontakt mit einem Allergen gebildete allergenspezifische IgE-An-
tikbrper binden sich an die Oberflache von Mastzellen.

Erst beim Zweitkontakt reagiert der Korper innerhalb von Sekunden bis wenigen Minuten. Falsch-
licherweise erkennt das Immunsystem die freien gelésten Molekile (Antigene) als Bedrohung.
Durch Bindung des Antigens kommt es Uber eine Kreuzvernetzung zweier oder mehrerer aller-
genspezifischer IgE- Antikorper zur Mastzell- und Basophilenaktivierung und zu deren Degranu-
lierung. Im Anschluss werden wie in Abbildung 1 dargestellt, Entzindungsmediatoren wie Hista-
min und spater Leukotriene und Prostaglandine sowie proallergische Zytokine, wie IL-4 und IL-5
gebildet bzw. freigesetzt (50).

Histamin ist in diesem Fall fur die Sofortreaktionen, wie allergische Rhinitis, Konjunktivitis, Bron-
chospasmus, Anaphylaxie und Juckreiz verantwortlich.

Die chronischen Beschwerden wie Ekzeme, Asthma oder Verstopfung der Nase

werden von Leukotrienen und Prostaglandinen verursacht (50).
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1. Kreuzvernetzung

der allergenspezifischen
IgE-Antikérper 2. A ] iver Medi:
(z.B. Histamin) innerhalb von Sekunden bis
\\ .. . ° Minuten, Leukotriene und Prostaglandine

initieren die spate Phase der Typ-I-Allergie

z. B. Pollen

Abbildung 1: Auf einer Mastzelle oder auf Basophilen Granulozyten sind oft 30000 bis 50000 IgE-Antikérper
unterschiedlicher Spezifitit gebunden. Das ,,Cross linking“ von zwei Antikorpern fiihrt zur Aktivierung und
augenblicklichen Freisetzung von Histamin (49)

In der Zahnmedizin kdnnen acrylhaltige Kompositmaterialien sowie andere nicht metallische
Werkstoffe als Ausldser fungieren. Metalle als Ausloser sind eher unwahrscheinlich (85).
Typische Typ | Allergien werden von Pollen, Insektengiften, Hausstaubmilben und Tierallergenen

verursacht.

2.1.2 Typ ll-Allergie

Bei einer Typ lI- Allergie handelt es sich um eine IgG Antikdrper vermittelte zytotoxische Reaktion
von Antigenen auf der Zelloberflache, durch Aktivierung des Komplementsystems und Phagozy-
tosemechanismen. Die Antigene kdnnen Zellkomponenten, Basalmembranbestandteile als auch
korperfremde Stoffe sein.

Als Beispiel seien hier die Rhesus D induzierte Hamolyse, idiopathische Thrombozytopenie und
Agranulozytose genannt. Metalle aus Ausldser sind bisher nicht bekannt (84).

2.1.3 Typ lll-Allergie

Ebenfalls 1IgG Antikdrper induziert stehen hier l6sliche Antigene und Allergene im Vordergrund.
Die innerhalb von Stunden gebildeten Immunkomplexe aus Allergenen und allergen spezifischen
Antikdrpern (IgA, IgM, IgG) werden auf Zellen (Neutropenie) oder in GefaRen (Immunkom-
plexvaskulitis) deponiert (85) und bewirken eine Aktivierung des Komplementsystems. Durch
Leukozyten ausgeltste Phagozytose kommt es in Folge zur Freisetzung von zytotoxischen En-
zymen.

Als Beispiel gelten allergische Vaskulitiden, die allergische Alveolitis, aber auch durch Metallex-
position verursachte systemische und Organ bezogene Autoimmunerkrankungen (Polyarthralgie,

Amyotrophe Lateralsklerose und Glomerulonephritis) (84).

214 Typ IV-Allergie
Eine Typ IV-Allergie entspricht einer zellular vermittelten Spéattypallergie, die ausschlief3lich von

allergen-spezifischen T-Lymphozyten hervorgerufen wird.
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Beim Erstkontakt mit einem Allergen bilden sich allergenspezifische T-Lymphozyten, die als T-
memory Lymphozyten vorwiegend in der Milz und den Lymphknoten auf einen Zweitkontakt mit
dem Allergen warten. Durch einen erneuten Kontakt kommt es innerhalb von 48 — 72 Stunden zu
einer klonalen Aktivierung und Vermehrung der entsprechenden Lymphozyten im Gebiet des Al-
lergenkontaktes (50). Durch antigenprasentierende dendritische Zellen, Monozyten und Makro-
phagen erfolgt eine Zytokinfreisetzung und Einwanderung von Entziindungszellen mit Entste-
hung einer allergischen Entziindung. In Abbildung 2 wird dieser Prozess schematisch dargestellt
(89).

Zellproliferation
(o] () ——p lokale Entziindung

Antigen.

her

T'Lyr;phozyt
Zytokinfreisetzung (v.a. IFN-y)

Abbildung 2: Metalle, Acrylatmonomere und viele andere in der Zahnmedizin relevanten Materialbestandteile
sind Haptene. Diese entfalten ihre Allergenitat erst durch Bindung und Modifikation zelleigener Proteine (103).

Beispiele flur eine Spattypallergie sind Reaktionen auf Metalle, Acrylate, Medikamente und Um-
weltschadstoffe. Dabei handelt es sich um potentielle Allergene bzw. Haptene. Haptene sind
Halballergene (unvollstdndige Antigene (85), die sich an korpereigene EiweiRe (Vollantigene)
(85) binden und diese strukturell so verandern, dass sie dem Immunsystem bei bestehender
Sensibilisierung als fremd erscheinen und eine Immunantwort auslosen. Beispielsweise missen
Metalle an Proteine gebunden werden, um durch dendritische Zellen (Langerhans Zellen) von
den T-Lymphozyten als Antigen erkannt zu werden (85).

Bei Kontaktekzemen werden z.B. Metalle (Nickel, Kobalt, Chrom und Palladium) tber die Haut
bei systemischen Reaktionen (chronische Multisystemerkrankungen) durch systemische Auf-

nahme zur auslésenden Noxe (85).

2.2 Allergietests

Zum Nachweis einer Unvertraglichkeit haben sich zwei unterschiedliche Testmethoden etabliert.
Zum einen der altere Epikutantest, der Giber eine Testung der &uf3eren Haut, also in vivo erfolgt
und der neuere LTT, der Uber einen Bluttest in einem entsprechend validierten Labor und dem-
zufolge in vitro durchgefuhrt wird. Wann, welchem Test der Vorzug gegeben wird, ist zum einen
abhangig vom Behandler, zum anderen von dem zu testenden Material und der entsprechenden
Fragestellung (Kontaktekzem der Haut, Reaktionen der Schleimhaut bzw. systemische Erkran-

kungen).
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2.2.1 Epikutantest

Seit Mitte des 19. Jahrhunderts wird der Epikutantest zum Nachweis einer Kontaktallergie einge-
setzt.

Laut Stellungnahme des Deutschen Berufsverbandes der Umweltmediziner ist der Epikutantest
zum Nachweis einer Typ IV Sensibilisierung der Haut und/oder der hautnahen Schleimhaute ge-
genuber einem Antigen oder Hapten auch heute noch der am Haufigsten verwendete Test (12,
83). Die Test Reaktion entspricht einer T-Zell vermittelten Allergie vom verzogerten bzw. Spét -
Typ.

Zum Zeitpunkt der Testung soll die akute Phase bereits abgeklungen sein. In der Regel werden
die Standardreihen bzw. ,Spezialblécke” bestimmter Berufs- oder Materialgruppen bevorzugt,
welche sich in ihrer Zusammenstellung nach den Angaben der Deutschen Kontaktallergie Gruppe
(DKG), der European Society of Contact Dermatitis (ESCD) und der International Contact Der-
matitis Research Group (ICGRG) orientieren.

Beim Epikutantest werden entsprechend vorgefertigte Testpflaster so auf den Ricken aufgeklebt,
dass sie 2-4 cm neben der Medianlinie mit dem Allergen fest auf der Haut liegen, um zu erreichen,
dass eine ausreichende Menge der Testsubstanz in Kontakt mit der Epidermis kommt. Dabei
einwandernde allergenspezifische T-Lymphozyten rufen im Falle einer Unvertraglichkeit sicht-
bare und teilwiese auch wahrnehmbare Hautreaktion hervor.

Die Allergenexposition erfolgt iber 24 oder 48 Stunden, wobei die Zeitabstdnde keinen qualitati-
ven Unterschied darstellen. Wahrend der Applikationsphase der Pflaster bis zur Entfernung darf
der Patient nicht duschen oder baden. Gleichzeitig sollten vermehrtes Schwitzen, erhéhte Son-
neneinstrahlung und Kratzen des beklebten Riickenareals vermieden werden.

Die erste Testablesung erfolgt 30 Minuten nach Entfernung der Testpflaster.

Die zweite Ablesung erfolgt nach 72 Stunden obligatorisch.

Bei unklaren Befunden, wenn keine zuverlassige Unterscheidung zwischen irritativer und allergi-
scher Reaktion mdglich ist, kann eine zusatzliche Ablesung nach 96 Stunden oder aber als nach-
folgende Spéatablesung erfolgen.

In der Regel nimmt die irritative Reaktion nach der Entfernung des Testpflasters ab (Descendo-
typ).

Bei einer Kontaktallergie bleibt die Reaktion bis zur 2. Ablesung konstant oder nimmt zu (Cre-
scendotyp).

Morphologisch werden bei irritativen Effekten eine scharfe Begrenzung, follikulare Verénderun-
gen, Vesikel, Blasen, Petechien bis hin zu Nekrosen sichtbar.

Fur den Einsatz des Epikutantests an der Schleimhaut muss die Konzentration der Stoffe um das
6-12fache erhéht werden und das Testmaterial flachig der Schleimhaut aufliegen, um konstant

einzuwirken.
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Die Beurteilung der Testergebnisse erfolgt entsprechend den Vorgaben der ICDRG und ist in
Tabelle 2 und Abbildung 3 dargestellt.

Tabelle 2: Beurteilung von Epikutantestreaktionen nach Empfehlungen der ICDRG

Symbol Morphe Bedeutung
? nur Erythem, kein Infiltrat fraglich positive allergische Reaktion
+ Erythem, Infiltrat, evtl. diskrete Papeln einfach positive allergische Reaktion
++ Erythem, Infiltrat, Papeln, Vesikel zweifach positive allergische Reaktion
+++ Erythem, Infiltrat, konfluierende Vesikel dreifach positive allergische Reaktion

) verschiedene Veranderungen o
ir } ] irritativ
(Seifeneffekt, Vesikel, Blasen, Nekrosen)

in einem Testblock enthaltenes, aber
nt -

nicht getestetes Allergen

Abbildung 3: Epikutantest (86)

Bartram, Hohne, von Baehr und Midiller (12,83) weisen darauf hin, dass bei einer positiven Testre-
aktion zwischen allergischer und iiritativer Reaktion unterschieden werden muss, um falsch posi-
tive bzw. falsch negative Ergebnisse auszuschlie3en.

Des Weiteren spielen die Penetrierbarkeit und die immunologische Reaktion der unterschiedli-

chen Hauttypen eine entscheidende Rolle.
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In den aktuell giltigen Leitlinien der Deutschen Kontaktallergiegruppe zur Durchfiihrung des
Epikutantests wird entgegen den Ublichen Indikationsstellungen in der Praxis darauf hingewie-
sen, dass der Epikutantest nicht zur Abklarung von Symptomen geeignet ist, die sich als unspe-
zifische Befindlichkeitsstorungen manifestieren. Er dient lediglich zur Abklarung von Symptomen,

die sich an der Haut auRRern (64).

Besonderheiten von Haut und Schleimhaut

In seiner Arbeit Uber die Permeabilitat der oralen Mucosa von 1991 beschreibt Squier die Beson-
derheiten der Mundschleimhaut in Abhangigkeit von der Lokalisation (132).

Waéhrend die aul3ere Haut als Barriere zwischen Organismus und Umwelt fungiert, sowie mehr-
schichtig und keratinisiert ist, wird die Mundhohle mit ihnrem mehrschichtigen Epithel in drei ver-
schiedene Typen entsprechend der Regionen, die sie auskleidet, unterteilt.

Die mastikatorische Schleimhaut kleidet die Gingiva und den harten Gaumen aus und dient als
Schutz vor mechanischen Kraften beim Kauen durch Abrasion und Scherwirkung. Sie besteht
aus einem Kkeratinisierten Epithel, ist in ihrer Struktur &hnlich dem Epithel der &uf3eren Haut und
meist fest mit dem darunterliegenden Bindegewebe verbunden.

Die restlichen Regionen, wie die dorsale Zungenoberflache, bestehen aus mehrschichtiger,
squamaoser, elastischer, nicht keratinisierter Schleimhaut, um Bewegungen, wie beim Sprechen
und Kauen zu ermdglichen.

Die dritte spezielle Schleimhaut besteht aus keratinisierter und nicht keratinisierter Schleimhaut
und ist fest mit dem Zungenmuskel am Zungenriicken verbunden.

Nach Collins und Dawes besteht die Mundschleimhaut zu 25 % aus mastikatorischer, zu 15 %
aus der speziellen Schleimhaut am Zungenriicken und zu 60 % aus nicht keratinisierter ausklei-
dender Schleimhaut (23).

Fur die Permeabilitdét der Mundschleimhaut sind Struktur und Region der unterschiedlichen
Schleimhauttypen entscheidend.

Walton und Lacy zeigten, dass einige Verbindungen sublingual appliziert genau so effektiv sind,
wie subkutan injiziert (155).

Beckett und Triggs beschrieben bereits 1967 den buccalen Absorptionstest mit dessen Hilfe
Ruckschliisse auf die Absorption der Mundschleimhaut im Allgemeinen, aber nicht auf die Regio,
in welcher die Absorption stattfindet, moglich waren (16).

Pimlott and Addy flhrten Studien in Abhangigkeit von der Region (buccale Mucosa, harter Gau-
men und sublingual) an menschlichen Probanden mittels Flissiggaschromatographie durch und
fanden hohere Plasmawerte bei sublingualer als bei buccaler Applikation der Messtabletten
(101).
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Obwohl in vivo Messungen der Schleimhautpermeabilitat viele Fehlerquellen aufzeigen, konnte
dennoch bewiesen werden, dass die physikalischen und chemischen Eigenschaften fir die Per-
meabilitat eine bedeutende Rolle spielen. Gleichzeitig dringen Molekile schneller ein als lonen
und kleine Molekile wiederum schneller als grof3e in Abhangigkeit vom pH-Wert und der Loslich-
keit (lipid- bzw. wasserloslich). Schnell I16sliche Substanzen in beiden Lésungen gelangen rasch
durch die Mucosa hindurch, wahrend Substanzen, die vorwiegend lipidléslich sind, eine maximale
Penetration aufweisen.

Bei einer Messung der Permeabilitat von Wasser durch die &uf3ere Haut und die orale Mucosa
wurden je nach Region unterschiedliche Permeabilititswerte gemessen. Im Verhéltnis zur dul3e-
ren Haut (44 Kp = Permeabilitatskonstante) war der Wert am Gaumen 10-fach héher (470 Kp),
an der buccalen Mucosa 13-fach (579 Kp), am Zungenrand 17-fach und im Mundboden 22-fach
erhoht. Gleichzeitig zeigen in vitro Untersuchungen 2 — 10-fach hohere Permeabilitdtswerte als
in vivo Untersuchungen (132).

Nach Untersuchungen von Squier (131) sind alle Verbindungen in der Lage die Schleimhaut zu
durchdringen. Die Menge ist allerdings abhangig von der Grol3e, der chemischen Zusammenset-
zung und dem zu durchdringenden Gewebe.

Die unterschiedlichen Wege laufen transzellular oder intrazellular ab, indem sie die Zellmembran
passieren und in die Zelle eindringen. Andere passieren den interzellularen Weg und gelangen
so ins Bindegewebe.

Entsprechend der Gewebestruktur hat die keratinisierte mastikatorische Schleimhaut des harten
Gaumens eine geringere Permeabilitat als die tbrige Schleimhaut. Wobei die buccale Schleim-
haut wiederum eine geringere und der Mundboden die héchste Permeabilitdt aufweist.
Alkoholhaltige Lésungen, wie z.B. in Mundsplillésungen verbessern die Permeabilitdt von Sub-
stanzen (131).

Michalek und Childers wiesen auf die besondere Bedeutung der oralen Mucosa im Zusammen-
hang mit dem mucosalen Immunsystem hin (75).

Tolo und Jonsen fuhrten Untersuchungen zur Permeabilitdt der Haut und der Mundschleimhaut
des Menschen durch (144).

Squier (132) konnte anhand seiner Permeabilitatsstudien zeigen, dass die Haut geringere Per-
meabilititswerte als die orale Schleimhaut aufweist. Gleichzeitig wurde damit die Moglichkeit auf-
gezeigt, dass bestimmte Antigene in der Lage sind die Mundschleimhaut zu passieren, entspre-
chende Immunreaktionen zu aktivieren und unterschiedliche Schleimhauterkrankungen auszul6-
sen. So kénnen z.B. chemische Irritationen durch zahnarztliche Restaurationen zu Akanthosen
und Hyperkeratosen fuhren. Diese epidermalen Lasionen bedingen wiederum eine erhéhte Per-

meabilitat im Vergleich zur normalen Haut. Hyperplasien manifestieren sich klinisch an der oralen
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Mucosa als weil3e Lasionen im Sinne einer Leukoplakie, die in 4 % der Falle maligne entarten
kann.

Nach Kaabers (53) fuhrt eine Entziindung zur Reduktion der Keratinisierung und damit zur Ver-
anderung der Permeabilitdtsschranke. Die daraus resultierende Permeabilitat ist der von nicht

keratinisierter Mucosa gleich zu setzen.

Kaaber (53) konnte feststellen, dass entziindete palatinale Schleimhaut unter Prothesen nicht
keratinisiert ist und eine dreimal hdhere Permeabilitét als gesunde palatinale Schleimhaut und
eine zweimal hohere Permeabilitat als normale nicht keratinisierte buccale Mucosa aufweist. Ein
Drittel der untersuchten Personen zeigte eine Reduktion der Barrierefunktion, die wiederum mit
der Entstehung von Schleimhautentziindungen korrelierte. Dabei zeigte das Epithel einmal einen
geringeren Entzundungsgrad welcher die Proliferation anregte und andererseits einen héheren
Entzindungsgrad, der die Proliferation unterdriickte. Normale Mundschleimhaut mit nicht kerati-
nisiertem Epithel ist mehr als doppelt so durchlassig, wie die keratinisierten Regionen.
Weiterhin wurde bei alteren Menschen mit atrophierter Mundschleimhaut eine diinnere Epidermis
vorgefunden.

Scardina und Messina (119) beschatftigten sich mit der Rolle der Mikrozirkulation der Mund-
schleimhaut. Nach ihren Untersuchungen stehen die Dicke und der Typ des Epithels sowie die
eventuell vorhandene oder nicht vorhandene Keratinisierung in direktem Zusammenhang mit
dem Grad der Durchblutung und der Lange der Kapillaren..

Laut Bartram weisen orale Mucosa und Epidermis unterschiedliche immunologische

Besonderheiten auf, wie:

- unterschiedliche Lipidzusammensetzungen von Mucosa und Epidermis

- schnellerer Abtransport von Allergenen aufgrund der starkeren Durchblutung des
Stratum retikulare der oralen Mucosa

- durch 400 Bakterienarten im Mundraum beeinflusste primare Immunantwort

- die fur die initiale lokale Entziindungsreaktion verantwortlichen Langerhans-Zellen
der Mucosa exprimieren vermehrt den Fc epsilon RI-Rezeptor und besitzen die
Fahigkeit zu einer allogenen T-Zell-Stimulation in vitro

- die notwendigen Allergenkonzentrationen zum Ausldsen einer Schleimhautreaktion
sind 5-12mal hoher als bei der Haut

- entscheidend fir eine allergische Schleimhautreaktion ist, ob der Primarkontakt
Uber die Schleimhaut, die Haut oder das Interstitium stattgefunden hat

- Unterdriickung der Reaktivitat der Mucosa durch vorherige intestinale Allergenexposition
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Sensibilisierung

1967 publizierte Agrup (2) seine Untersuchungen Uber die Sensibilisierung von Patienten durch
den Epikutantest. Er fihrte an 370 Patienten zwei Epikutantests im Abstand von 6 Monaten
durch. Beim zweiten Test fand er eine Zunahme der positiven Reaktionen auf Nickel um das 0,6
—fache und Kobalt um das 5,2-fache und fiihrte dies auf eine iatrogene Sensibilisierung zurtick.
Bisher wurde davon ausgegangen, dass eine iatrogene Sensibilisierung sehr selten vorkommt.
Agrup (2) kommt zu dem Schluss, dass ein Epikutantest, auch wenn er nicht offenkundig sensi-
bilisiert haufiger eine subklinische Sensibilisierung verursacht. Diese fuhrt dann bei erneuter na-
turlicher Exposition mit dem Allergen zu einem stéarkeren Sensibilisierungsgrad mit klinischen
Symptomen. Gleichzeitig gab es keine Reproduzierbarkeit der Testergebnisse zwischen dem
ersten und zweiten Test, der nach 6-21 Monaten erfolgte. Unter den Allergenen waren Chrom,
Kobaltchlorid und Nickelsulfat (2).

Bereits von Lyzak, Moneret- Vautrin und Rietschel wurden negative Testergebnisse bei beste-
hender klinisch gesicherter Sensibilisierung beschrieben (68, 79, 113). Eine von Méller (76, 77,
78) durchgefiihrte Studie befasste sich mit der Zunahme von Kontaktallergien auf Gold weltweit,
die teilweise mit der vermehrten Verarbeitung von Gold in der Zahnmedizin zusammenhéangt.
Dieser Zusammenhang besteht nicht nur qualitative, sondern auch quantitativ. Je mehr Gold im
Mund des Patienten verarbeitet wurde, umso héher ist das Risiko eine Kontaktallergie auf Gold
zu entwickeln (4). In diesem Fall kénnen erhéhte Blutspiegelwerte an Gold in Abhangigkeit von
der Menge nachgewiesen werden (5). Gleichzeitig wurden kleine Goldmengen von der Haut wah-
rend des Epikutantests absorbiert und im Blut angereichert. Aus diesem Grund stellte sich die
Frage, wie sich andere Kontaktallergene verhalten und welche Auswirkungen sie haben.

Die von Kanerva (54, 55) durchgefiihrten Epikutantests auf Acrylate zeigten oft Irritationen, aber
auch Sensibilisierungen. Eine aktive iatrogene Sensibilisierung trat dabei friihestens 10-14 bzw.
18 -21 Tage nach der Probenapplikation auf und waren sehr selten (0,167%). Eine wichtige Rolle
spielte dabei wahrscheinlich auch die Konzentration und die Gesamtmenge der Methacrylate so-
wie eine eventuelle berufliche Exposition gegeniiber dem zu testenden Material (z.B. Zahnarzte,

Zahntechniker, Lackierer).

Reproduzierbarkeit

Meneghini und Angelini (72) bestétigten in ihrer Studie von 1972 — 1976 an Patienten mit Kon-
taktdermatitis die fehlende Reproduzierbarkeit und neu entstandene Sensibilisierung nach bereits
erfolgter Testung bei Patienten mit negativer Erstreaktion im Epikutantest. Dabei wurden Patien-
ten beider Geschlechter im Alter von 13 bis 75 Jahren untersucht und mit Substanzen der Stan-
darreihe getestet. Eine Reproduzierbarkeit fehlte bei 24 % der untersuchten Patienten, wobei in
der Literatur die Werte zwischen 10 % (Fisher 1958) bis 44 % (Morgan 1953) schwanken (72).
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In 26 % der Félle kam es zu neu entstandenen Sensibilisierungen.

Die Reproduzierbarkeit von Epikutantests wurde in einer Multicenter Studie an 11 Dermatologi-
schen Zentren mit 11 Testallergenen (darunter auch Nickelsulfat, Kobaltchlorid) untersucht und
verglichen (36). Dabei erfolgte die Testung auf dem Rucken links und rechts der Wirbelsaule an
1285 Patienten. Die Ergebnisse wurden Daten aus der Literatur gegenibergestellt. Dabei fanden
Gollhausen (36) unter Verwendung der gleichen Testmethode eine fehlende Reproduzierbarkeit
von 44 %.

Lindeloff (65) von nur 0,095% und die Multicenterstudie lag zwischen beiden Ergebnissen

Trotz dieser Ausfihrungen zum Epikutantest gilt er fiir Reichl (110) immer noch als Standard-
verfahren zum Nachweis einer allergischen Reaktion auf Zahnmaterial. Verarbeitete Prufkorper
finden bei diesem Test keine Verwendung, da eine Freisetzung von Bestandteilen der Kompo-
sit-Kunststoffe erst nach 3 Monaten erfolgt. Dennoch verweist er auf eine mogliche Triggerung
von Allergien und Kreuzallergien durch den Epikutantest. Zur Testung werden von ihm die aus-
gel6sten Inhaltsstoffe, sowie Reaktions— und Destruktionsprodukte getestet.

222LTT

Der LymphozytenTransformationsTest (LTT) wurde 1960 erstmals beschrieben. Bis zum Jahr
2000 war der Test beim Nachweis der Typ IV-Allergie wegen seiner relativ geringeren Empfind-
lichkeit dem Hauttest gleichwertig, wenn nicht sogar unterlegen.

Bereits 2002 wurde vom RKI eine entsprechende Empfehlung beziiglich des LTT flr Falle aus-
gesprochen, bei denen die Exposition mit dem Allergen bzw. die Sensibilisierung im Kdrper statt-
findet (z.B. Medikamente, Metallimplantate) (114). Seitdem wurde der LTT fiir Chrom, Nickel,
Kobalt, Gold, Palladium, Quecksilber, Titan, Beryllium, Blei, Cadmium, Duftstoffe, Pollen, Milben
und Tierhaare eingesetzt.

Die hochste Treffsicherheit liegt bei ca. 4-8 Wochen nach der klinischen Reaktion (akute Arznei-
mittelhyperreaktivitat). Messungen in der aktiven Phase der immunologischen Reaktion kdnnen
zum Kaschieren einer spezifischen Reaktion durch Spontanproliferation fihren. Weiterhin be-
steht die Moglichkeit der Nichtentdeckung, wenn die spezifisch sensibilisierten Zellen noch nicht
aus dem Manifestationsorgan in die Peripherie gewandert sind. Nach mehr als 12 Wochen ver-
ringert sich die Effektivitatsstarke, da sich die sensibilisierten Zellen in die Lymphknoten zurtick-
ziehen. Dennoch gibt es auch nach Jahren noch positive Befunde (114). Der Transport der Blut-
proben sollte innerhalb von 24 Stunden erfolgen, da es sonst zu einem Vitalitatsverlust der Lym-
phozyten kommt. Aufgrund der Loslichkeit des Allergens ist es einfacher, wenn der chemische
Stoff in reiner Form vorliegt und gut I6slich ist. Bei Metallen wird die Loslichkeit durch Zugabe von

Ldsungsmitteln erreicht, was wiederum zur Beeinflussung der Messergebnisse fihren kann. Zu
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beachten ist weiterhin die Moglichkeit, dass nicht nur die Ausgangssubstanz, sondern auch deren
Metabolite zu klinischen Reaktionen fiihren kénnen. Eine alleinige Testung der Ausgangsubstanz
hatte ein eventuell negatives Ergebnis zur Folge. Testanséatze sind nur dann auswertbar, wenn
ein entsprechend hoher Sl in der Positivkontrolle vorhanden ist, um anzuzeigen, dass die Lym-
phozyten vital sind und der Test in Ordnung ist.

Im Gegensatz zum Epikutantest, welcher dermale Effekte zeigt, bestimmt der LTT die systemi-
schen Lymphozyten und ist in seiner Auswertung weniger subjektiv.

Durch die Weiterentwicklung der Zellkulturtechnik, die Qualitat der verwendeten Antigene und
verbesserte Messmethoden konnten die Sensitivitdt und Spezifitéat standig verbessert werden. Je
nach Labor werden verschiedene Serumzusatze verwendet. Um eine bessere Stimulierung zu
erreichen, gilt autologes Eigenplasma als Mittel der Wahl (31). Zur Erh6hung der Signalstarke,
kdnnen dem Stimulationsansatz bestimmte Zytokine zugefuhrt werden.

Beim LTT sind bei der Durchfiihrung genormte Grundregeln einzuhalten. Im Vorfeld sollte abge-
klart werden, ob der Patient zuvor hoher dosierte Kortikosteroide eingenommen hat. Zur Blutab-
nahme muss er nicht niichtern erscheinen, da ein vorheriges Fasten zu einer schlechteren Zell-
qualitat bei langerer Probenlagerung fuhrt (140). Gleichzeitig wird eine entsprechende Frischblut-
menge bendtigt, um die notwendigen Kontrollanséatze zu ermdglichen. Diese muss bei Raumtem-
peratur gelagert und innerhalb von 24 Stunden zum Labor transportiert werden. Zusatzlich erfor-
dert der Test entsprechende Standardisierungen, die nur in entsprechend ausgestatteten Labo-
ren moglich sind. Nur so kann die hohe Treffsicherheit der Ergebnisse gewahrleistet werden.
Aus dem peripheren Patientenblut werden mit Hilfe der Dichtegradientenzentrifugation mononuk-
learen Zellen wie Monozyten und Lymphozyten gewonnen. Dabei wird das verdinnte heparini-
sierte Blut auf das Dichtemedium geschichtet. In der nachfolgenden Zentrifugation sammeln sich
die T-Lymphozyten, Monozyten/ Makrophagen und B-Zellen in einer Zwischenschicht Giber dem
Gradienten. Die Eythrozyten lagern sich am Boden des Gefal3es als Pellets ab.

Nach mehreren Waschschritten werden die Zellen auf eine sterile Zellkulturplatte aufgebracht
und mit dem zu testenden Allergen beschickt. Die Allergene sollten zusatzlich im Zellmedium
I6slich sein, da es durch Verwendung zusétzlicher Losungsmittel zu verfalschten Ergebnissen
kommen kann (140). Nach einer Inkubation der Kultur fir 5 Tage bei 37° Grad Celsius und 5 %
CO, kommt es zur klonalen Proliferation spezifischer T-Lymphozyten. Am 5. Tag wird radioakti-
ves Thymidin fir weitere 12 Stunden zugefiuhrt, welches dann bei proliferierenden Zellen in die
neu synthetisierte DNA eingebaut wird. Nach diesem Schritt erfolgt die Messung der antigenin-
duzierten DNA-Neusynthese durch Bestimmung des Einbaus an radioaktivem Thymidin im Beta
Counter, wie in Abbildung 4 verstandlich dargestellt (149). AbschlieRend erfolgt die Berechnung

des Stimulationsindex (Sl). Dieser gilt als Verhaltnis der antigeninduzierten Einbaurate zur unsti
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mulierten Probe (Parallelansatz mit Zellen nur im Medium). Ein Stimulationsindex (SI) zwischen
2 gilt als fraglich und > 3 als positiv. Das heil3t, es liegt eine Sensibilisierung gegeniber dem
Allergen vor, da allergenspezifische Memory- Zellen vorhanden sind und entsprechend proliferie-
ren. Um eine Allergie zu verifizieren bedarf es allerdings zuséatzlich der klinischen Merkmale (103,
140)

Der Lymphozytentransformationstest (LTT) Ergebnis nach 6 Tagen
:‘.. Sy :’f.::!’:.‘m?éf:c und ﬂmﬂ;mﬂ"mﬁ L ; ‘Keirr?rs_e_nsiblll!sl ng SenSIbIhSleﬂfﬂg
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Abbildung 4: Durchfiihrung des LTT nach von Baehr, V. (149)

2.3 Dentalwerkstoffe

Als Dentalwerkstoffe werden alle Stoffe bzw. Materialien bezeichnet, die im Bereich der Zahnme-
dizin zur Ver- und Bearbeitung von zahnarztlichen Werkstoffen benétigt und in den Mund einge-
bracht werden. Damit gehéren sie zur Gruppe der Biomaterialien. Diese unterliegen einer ent-
sprechenden Gesetzgebung (Medizinprodukte-Gesetz seit 01.01.1995 standig Uberarbeitet und
aktualisiert) und werden besonders gekennzeichnet (CE-Kennzeichnung). Biomaterialien sind
nicht lebensfahige Materialien, bei denen eine Wechselwirkung mit biologischen Systemen im
oder am menschlichen Korper beabsichtigt ist (118). Sie werden fur die Verwendung im Kdorper
entwickelt, um erkrankte oder zerstorte Strukturen zu reparieren oder zu ersetzen (157). Wichtig
fur die Inkorporation eines Biomaterials ist dessen Biokompatibilitat. Alle in den menschlichen
Korper eingebrachten Materialien bewirken eine Interaktion mit dem umgebenden Gewebe und
eine Veranderung von beidem, dem Organismus und dem eingebrachten Material. Ein Material
wird dann als biokompatibel bezeichnet, wenn es keine schadlichen oder toxischen Reaktionen
im umgebenden Gewebe und keine systemischen Reaktionen durch Materialbestandteile, lonen

bzw. organische Verbindungen hervorruft (157).
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Die Biokompatibilitat wird beeinflusst durch

- die chemische Zusammensetzung

- die Struktur des eingebrachten Materials

- die Loslichkeit des eingebrachten Materials

- die Expositionsdauer der Materialien im Mund (z.B. temporare oder definitive Versor-
gungen, Abdruckmaterialien, Instrumente, Watterollen usw.)

- die Funktion der Materialien z.B. Abrieb durch Gegenzéahne

- die Applikationsart bzw. den Applikationsort (z.B. bei Implantaten)

- die Oberflachenadh&sion eines Materials — ob und in welcher Form Bakterien, Zellen
oder biologisch aktive Molekule an die Oberflache gebunden werden (z.B. Kunststof-
fen kommt es zur vermehrten Bakterienanlagerung).

- die Umgebungsbedingungen in der Mundhdhle, wie bakterieller Stoffwechsel

Speichel ph-Wert,
Enzyme in der Mundhéhle

Kaukréfte bis zu 3000 N Feuchtigkeit Schwankungen im pH von:
100 % 2-11

Wechselnde Temperaturen Anderung in der Zusammensetzung der
0-75°C biologischen Umgebung: CI-- lonen-
Konzentration, Peptide, Enzyme

Abbildung 5: biologische Umgebung im Patientenmund nach W-D Miiller (93)

In Abbildung 5 beschreibt Miller (93) anschaulich, die standig wechselnden Krafte im individuell

feuchten Mundmilieu, wie

- pH-Wert Schwankungen zwischen lund 11, die

- Temperaturunterschiede zwischen 0 und 75°

- permanent vorhandene aggressive lonen, wie z.B. Chlorid- lonen
- unterschiedlich wirkende Enzyme (93).
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Von Seiten der Werkstoffe sind entsprechende Besonderheiten zu berlcksichtigen, wie:

- die geringen Dimensionen von dentalen Konstruktionen

- die Kronenwandstarken von ca. 400 pum

- die Verbinderquerschnitte von wenigen mm?

- die Kombination mit anderen Werkstoffen (z.B. mit Keramiken und Kunststoffen)

- mogliche verarbeitungsbedingte mechanische Spannungen an den Grenzflachen

- die Zeit der Verweildauer im Mund

- Verarbeitungsfehler und dadurch bedingte Veranderungen in der Zusammensetzung der
Legierung

All diese Herausforderungen gilt es in der Zahnmedizin zu bertcksichtigen, um entsprechende
Korrosionen im Mundraum und deren Folgen fir den Organismus zu minimieren bzw. zu vermei-
den.

Korrosion erfolgt im Sinne einer elektrochemischen Redoxreaktion, also einer Oxidations- und

einer Reduktionsreaktion, wie in Abb. 6 schematisch zusammengestellt.

Me - Me?t + ze™ (1)

z
Me + zH,0 + EOZ — Me?t +zOH™ (2)

Z
Me +zH,0 — Me** +z0H + 3 H; (3)

Abbildung 6: mdgliche Reaktionsgleichgewichte fiir den Ablauf von Korrosionsprozessen, unterteilt in
Oxidation und zwei Reduktionsreaktionswege, der Sauerstoffreduktion (2) bzw. der
Wasserstoffbildung (3) (93)

Bedingt durch die elektrische Leitfahigkeit der Metalle bzw. Legierungen wird die Trennung der
Teilreaktionen, Oxidation und Reduktion ermdglicht.

Beispielsweise entstehen bei der Reduktionsreaktion mit Anionen aus dem Wasser OH- lonen
bzw. bei Vorhandensein auch Chlorid-lonen. Uber die Bildung von Metallhydroxid entsteht das
Oxid, was bei entsprechender Stabilitdt zur Bildung einer Passivschicht fuhrt. Diese schitzt das
Metall vor weiterer Oxidation und damit Korrosion (93). Bei mechanischer Zerstdrung der
Oxidschicht erfolgt die Reparatur dieser Stelle durch Bildung einer neuen Passivschicht. Die
abgetragenen Oxide kdnnen jetzt aber z.B. im Magen durch Sauren in wasserlosliche Metallionen
uberfiihrt werden (93).

Bei Anwesenheit von Chlorid-lonen bilden sich im Sinne einer Konkurrenzreaktion Metallhydro-

xide und/oder Metallchlorid. Metallchloride sind meist in wassrigen Elektrolyten sehr gut ldslich.
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Die an der Oberflache von metallischen Konstruktionen gebildeten Chloride werden Uber einen
Verdinnungsprozess von der Oberflache abtransportiert und gelangen so in den Kérper. Durch
ihre Grolze von 70-200pm (Picometer = 0,001 Nanometer) sind Metallionen in der Lage durch
Gewebeschichten und Zellmembranen hindurch zu diffundieren (93).

Die Stellung der Elemente in der elektrochemischen Spannungsreihe, wie in Abbildung 7 darge-
stellt, beeinflusst die chemische Stabilitdt von Oxidschichten und damit die Mdglichkeit der Bil-
dung loslicher Verbindungen (92, 93, 95).

Metalle

K Ca Na AT MaZnCrFeCaCoNMo InPm Cu Aglp R A~

HHI A NN

A4S ol .1

-

Normpotenziale der Metalle in Volit (NHE)
dokrochomischer Choraier
A | N
<\1 zunehmend unedel | [ zuwtvnend odd 1/\

Abbildung 7: Metalle und ihr elektrochemischer Charakter in Anlehnung an Niedermeier (95)

Die drei wichtigsten Formen der Korrosion sind nach Wirz (158) die

- gleichmaRige Korrosion
- die galvanische Korrosion

- die lokale Korrosion, wie Lochfral3- und Spaltkorrosion

Die Bewertung der Korrosionsfestigkeit von Dentallegierungen erfolgt entsprechend der ISO EN
DIN 10271 (DIN 2011) mittels Immersionstest bzw. elektrochemischen Messverfahren. Entspre-
chend darf die Hohe der Korrosionsrate einer Dentallegierung nicht tber einen Wert von 10
Hg/cm? steigen (13).

Bei einer Spaltkorrosion kommt es durch Einrei3en der oberflachlichen Gefligestruktur einer
Legierung und dem gleichzeitigen Kontakt der KonstruktionsaufRenflache mit frischem Speichel
zu einer Verknipfung der Oxidationsreaktion und der Reduktionsreaktion 2. Im inneren des Spal-
tes bzw. Lunkers bildet sich eine Oxidschicht, so dass der pH-Wert auf 1 absinkt. Infolgedessen
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nimmt die Stabilitat der Oxidschicht ab und die Passivschicht wird aufgeltst. Im Spalt kommt es
durch Anreicherung von Salzen zu einem chemischen Verdinnungsprozess, bei dem Wasser
aus der Umgebung in den Spalt diffundiert und geldste Metallionen herausgeschwemmt werden.
Bei direktem Kontakt mit der Schleimhaut entsteht eine lokale Anreicherung mit Rétung und mog-
lichen allergischen Reaktionen auf die freigesetzten Metallionen (93).

Wasserstoffkorrosion tritt bei Verbindungen von Nichtedelmetall- mit Edelmetalllegierungen
auf, wobei es zu einer deutlich héheren Ldslichkeit von Cu-lonen aus den Edelmetalllegierungen
kommt. Aufgrund der mechanischen Beanspruchung werden diese immer wieder aktiviert.
Entscheidend fir das Korrosionsverhalten von Dentallegierungen sind die Verhéltnisse von
Atomprozenten zu Gewichtsprozenten, da die elektrochemischen Reaktionen tber atomare Kon-
takte ablaufen (93,13).

Sauerstoffkorrosion entsteht an Nichtedelmetalloberflachen, wenn beispielsweise durch Pro-
thesenreinigungsmittel aktiver Sauerstoff freigesetzt wird. Dabei werden ganze Korner fast aus
der Struktur durch Korngrenzkorrosion herausgeldst (93).

Ein Galvanisches Element entsteht durch die Verbindung von Edelmetall- und Nichtedelmetall-
legierung und fuhrt zur Freisetzung von Metallionen und damit zur Zerstérung des Metallgefiiges.
Das bedeutet, dass bei 5 mm3 aufgeldstem Metall bei einer Dichte von 8,5 g/cm?3 ca. 42,5 mg
herausgelost wurden, die dann wiederum Uber die Schleimhaut in den Korper gelangen kénnen
(93).

Infolge der Korrosion verlieren die Materialien bzw. Legierungen ihre Materialeigenschaften, wie
Festigkeit und mechanische Beanspruchung. Die daraus resultierenden Korrosionsprodukte (De-
gradationsprodukte), werden in das umgebende Gewebe abgegeben und aufgenommen. Des-
halb ist eine Belastung des gesamten Organismus moglich, wodurch wiederum pathologische

Reaktionen, resultieren kdnnen, wie:

- lokale Entziindungen der Weichgewebe
- mechanische Schadigungen der Weich- und Hartgewebe

- systemische Intoxikation und Sensibilisierungen des gesamten Organismus

Besonders toxische Legierungsanteile sind dabei Ni, Co, Cd, Cu, Be, V (140). Aber auch Kunst-
stoffe und Keramiken kénnen Sensibilisierungen bzw. toxische Reaktionen, durch z.B. nicht
polymerisierte freigesetzte Restmonomere ausldsen.

Entsprechend der Verwendung unterscheiden wir temporare oder definitive Versorgungen sowie

Materialien im direkten Kontakt mit der Schleimhaut und/oder dem Knochen.
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Temporare Materialien kdnnen provisorische Kleber, Wurzelfllimaterialien und Kronen, aber
auch resorbierbare Membranen, Knochenersatzmaterialien oder temporéare Implantate bzw. kie-
ferorthopadische Dréhte sein.

Bei provisorischen Materialien stellt sich die Situation weniger problematisch dar, da entspre-
chend auftretende Symptome nach Materialentfernung wieder verschwinden kdnnen.

Als definitive Materialien gelten alle Materialien, die fur immer bzw. langere Zeit im Korper ver-
bleiben.

Wir unterscheiden Dentalwerkstoffe im Bereich der:

Prophylaxe wie Lacke, Spullésung und Reinigungsmaterialien

Zahnerhaltung wie Unterfullmaterialien, provisorische Flllmaterialien, Kunststoffe,
Keramiken (gepresst oder gefrast) und Metalllegierungen im Mund
aushartend (z.B. Amalgam) und feste vergossene Materialien (z.B.
Inlays)

Zahnersatz zahn— bzw. schleimhautgetragen, wie Kronen, Briicken und Prothesen
implantatgetragen (Titan und/oder Keramik) mit Knochenersatz und
Membranen aus synthetischen, porcinen, bovinen oder humanen
Materialien

Kieferorthopadie  temporéare herausnehmbare und/oder festsitzende Apparaturen

(z.B. Drahte bzw. Retainer enthalten oft Nickel)
Zahnmaterialien konnen in drei grof3e Gruppen unterteilt werden:

1. Metalle und deren Legierungen
2. Kunststoffe

3. Keramiken

2.3.1 Metalle

In der Zahnmedizin werden Metalle in Form von Legierungen verarbeitet, von denen sich derzeit
mehr als 1000 auf dem deutschen Markt befinden (93).

Fur die Zusammensetzung und damit die Qualitat einer Legierung, die einem Gemisch aus zwei
oder mehreren Metallen oder Nicht-Metallen (Elementen) entspricht, sind mehrere Faktoren ent-
scheidend, die unterschiedlich interpretiert werden konnen.

So sind die Atomprozent (At. %) fir die biologischen Eigenschaften einer Dentallegierung ent-
scheidender als die Gewichtsprozente (Gew. %), da diese die Anzahl der freigesetzten Atome

angeben, welche wiederum den Korper beeinflussen kdnnen.
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Weiterhin sind die Phasen einer Legierung (Einphasen und Mehrphasen Legierungen) fir deren
Zusammensetzung von Bedeutung.

Eine Einphasenlegierung weist eine weitestgehend ahnliche Zusammensetzung Uber die ge-
samte Struktur auf wahrend die Mehrphasenlegierungen nicht homogen sind und unterschiedli-
che Morphologien der verschiedenen Phasen aufweisen. Diese verschiedenen Phasenstrukturen
bestimmen die Korrosionseigenschaften und die Biokompatibilitat einer Dentallegierung. Phasen-
struktur und biologisches Milieu sind verantwortlich dafir, welche Legierungselemente ausgeldst
werden (119).

Bei der Elementfreisetzung im Sinn einer vorwiegend elektrochemischen Korrosion einer Legie-
rung kommt es zur Bildung von Metallionen, die in das umgebende Milieu abwandern und damit
lokale oder systemische Veranderungen, wie Toxizitat, Allergisierung oder Mutagenitat des Sys-
tems bedingen konnen. Gleichzeitig nimmt die Korrosion in Abhangigkeit von der Expositions-
dauer der Legierungen langsam, aber stetig zu, so dass es zu einer Potenzierung von schadli-
chen Belastungen bei entsprechenden Vorerkrankungen kommen kann.

Eine Elementfreisetzung ist abhéangig von

- der Elektronenstruktur

- den noch anwesenden Metallen

- der Phasenstruktur

- der Oberflachenbeschaffenheit (Rauigkeit)

- dem Auftreten von Oxiden

- dem umgebenden Milieu (niedriger pH-Wert erhéht Freisetzung)

- der Warmebehandlung z.B. bei Aufbrennlegierungen oder l6ten

2.3.2 Kunststoffe

Kunststoffe finden in allen Bereichen der modernen Zahnmedizin auf Grund ihrer hervorragenden
Farbgestaltung Verwendung. Allerdings werden zur Verbesserung der Hafteigenschaften Zusatz-
stoffe bendtigt, was zur Beeintrdchtigung der Biokompatibilitat fihren kann.

Je nach Aushartungsverfahren wird nach Heil3-, Kalt- und Autopolymerisaten unterschieden.
HeilR3polymerisate harten dabei unter Zufuhr von Warme aus, wahrend Kaltpolymerisate durch

Zugabe eines Katalysators chemisch ausharten.

Komposite bestehen aus mehreren Komponenten:

- anorganische Fullstoffe
- organische Matrix-Kunststoffe mit zugehdrigem Katalysator-System

- Verbundstoffe zwischen Fuller und Matrix-Kunststoff
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— B. Inhaltsstoffe von Kompositzahnfillungen
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Abbildung 8: Zusammensetzung von Kompositkunststoffen nach Reichl (110)

In Abbildung 8 hat Reichl (110) die Zusammensetzung von Kunststoffen dargestellt.
Als Fller finden fein gemahlene Oxide, wie Quarz, Bor- und Aluminiumoxid, aber auch Silikate,
wie Aluminiumsilikat und Lithium-Aluminium-Silikat-Glaser durch Zugabe von Oxiden Verwen-

dung. Entsprechend der Partikelgrof3e erfolgt die Einteilung in:

- Nanofiller bis 5 nm
- Mikrofiller tber 0,04 um
- Makrofiller von 8-12 pm.

Die vorwiegend verwendeten Hybridkomposite (Gemische) besitzen eine Partikelgréf3e von 0,6-
1 pum und werden durch Zugabe von Nano- und Mikrofillern zu Feinpartikelhybriden. Der Fller-
anteil betragt in der Regel 55-75 Vol. % oder 70-85 Gew. %. Um den Kompositen ihre Radioopa-
zitat zu verleihen, werden Glaser, wie Barium, Strontium oder Zink beigemischt. Auch die Zugabe
von Fluorid auf der Basis von YbFsist mdglich. Durch Reduktion des Flleranteils erhdht sich das
FlieRverhalten, wodurch flowable, flieRfahigere Komposite erzeugt werden.

Die organische Matrix besteht aus einem Gemisch verschiedener Monomere (BisGMA, UDMA),
Comonomere (HEMA, EGDMA, DEGDMA, TEGDMA, Bis-DMA) und Additive.

Als Additive werden Fotoinitiatoren (Campherchinon), Koinitiatoren (DMABEE, DEAEMA), Inhi-
bitoren (BHT), UV-Absorber, Fotostabilisatoren und Pigmente zugesetzt.

TEGDMA verringert dabei deutlich die Viskositat, so dass der Fllergehalt erhéht werden kann
(109). Eine Reduktion der Plagueakkumulation wird durch Zugabe antibakterieller, fluoridhaltiger
Monomere erreicht. Bei Ormoceren werden Methacrylatmonomere chemisch an ein Si-O-Geriist

gebunden, um so die Polymerisationsschrumpfung kontrollieren zu kdénnen, was durch den
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Einsatz von Oxiranen und Siloranen, die einer Kombination aus Siloxanen und Oxiranen entspre-
chen (119), erreicht werden kann.

Eine weitere Bedeutung kommt den Hilfsstoffen zu. Dazu zéhlen Sauren, Dentinadhasive, Primer
und Photoinitiatoren.

Dentinadhasive bestehen beispielsweise aus Methacrylaten, wie HEMA, Dimethacrylaten, TEG-
DMA, Acrylamiden, Aldehyden (Glutaraldehyd) und organischen Sauren (120).

Entscheidend fur die Biokompatibilitat von Kunststoffen ist die Abbindereaktion. Wahrend der
Polymerisation der Matrix-Monomere, die chemisch oder fotochemisch eingeleitet wird, entste-
hen geoffnete Doppelbindungen. In Abhéngigkeit von der Anzahl kommt es zur Freisetzung von
Restmonomeren aus den Kunststoffen. Die Konversionsrate liegt in der Regel zwischen 30 und
75 % (28) und ist It. Schmalz (120) abhangig von der Art, Dauer und Temperatur der Polymeri-
sation sowie der Oberflachenstruktur und deren Bearbeitung.

So wird aus Autopolymerisat insbesondere in den ersten Tagen nach Inkorporation mehr MMA
freigesetzt als aus Heil3polymerisat. Das bei der Autopolymerisation entstehende Formaldehyd
wurde aus Heil3polymerisaten gar nicht abgegeben, dafiir aber Dibutyl-Phtalate. Bei Verwendung
von Dibenzoylperoxid als Initiator bilden sich Biphenyl und Phenylbenzoat als Abbauprodukte
(120).

2.3.3 Keramiken

Dentalkeramiken gelten in der modernen Zahnheilkunde als Mittel der Wahl. Sie sind vorwiegend
bioinert und bestehen aus nicht metallischen anorganischen Materialien, die durch Sintern, Gie-
Ben, Pressen, Frasen oder Sonoerosion geformt werden (120).

Fur deren Befestigung an der Zahnoberflache muss auf andere Werkstoffe (Zemente, Kunst-
stoffe) zurlickgegriffen werden, wodurch wiederum Einfluss auf die Biokompatibilitat von Kerami-

ken genommen wird.

2.4 Degradationsprodukte

Durch das Einbringen von kérperfremden Materialien in den menschlichen Organismus kdnnen
sich unter bestimmten Voraussetzungen einzelne Bestandteile aus diesen Materialverbindungen
I6sen. Aus diesem Grund kommt der Materialstabilitét eine sehr grof3e Bedeutung zu.

Schon kleine Veradnderungen in der Legierungszusammensetzung kdnnen zu erheblichen Unter-
schieden in der Elementfreisetzung flihren. So bedingt ein verringerter Edelmetallgehalt in einer
Legierung eine erhdhte Elementfreisetzung. Gleichzeitig setzen Mehrphasenlegierungen auch

bei hoherem Goldgehalt mehr Elemente frei als Einphasenlegierungen.
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Elementfreisetzung von Dentallegierungen nach Schmalz (120):

- Titan und hochgoldhaltige Legierung besitzen die hdchste Korrosionsresistenz

- die Korrosionsrate von Titan wird durch konzentrierte Fluoridlésung (15 %) bei niedrigem pH-
Wert erhoht

- Palladium-Silber-Legierungen sind korrosionsstabiler als Palladium-Kupfer-Legierungen

- Kobalt-Chrom-Legierungen sind korrosionsstabiler als Nickellegierungen

- Mehrphasenlegierungen setzen mehr Elemente frei als Einphasenlegierungen

- Kupfer, Cadmium, Zink, Nickel besitzen eine hohe Korrosionsneigung

- Silber hat eine geringe Korrosionsneigung

- Gold, Palladium und Platin besitzen die geringste Korrosionsneigung

- Palladium kann die Korrosionsneigung von Kupfer in einer Gold-Basis-Legierung reduzieren

- ein saurer pH-Wert beginstigt die Freisetzung von Elementen aus Dentallegierungen

- Zahneputzen fuhrt zur vermehrten Freisetzung von Metallionen vorwiegend aus Nickel-Basis-
Legierungen, die nicht mehr verwendet werden sollten

- Proteine aus dem Speichel fuhren zur Bildung eines Metall-Protein-Komplexes auf der Legie-
rung, wobei sich die Korrosion von Nickel-Titan Legierungen erhoht

Metallionen kénnen den Zellstoffwechsel beeinflussen und bei ausreichend hohen Konzentratio-
nen zum Zelltod fihren (120). Als Beispiel sei die Wirkung von Silberionen auf die Enzymaktivitat
der Mitochondrien genannt. Bei einer Konzentration unter 2,0 pmol/l ist die Mitochondrienaktivitat
normal und sinkt bei mehr als 10 umol/l auf 0. Das Beispiel Silber gilt als Beispiel fur fast alle

Metallionen, wobei jedes einzelne seinen eigenen Schwellenwert besitzt.

Die Toxizitat der Metallionen wird dabei als diejenige Konzentration angegeben, bei der die zel-
lulare Aktivitat auf 50 % gesenkt oder der Organismus um 50 % geschadigt wird (TC* — Wert).
Das bedeutet, je langer Metallionen im Kontakt mit den Zellen sind, umso weniger Metallionen
sind notwendig, um zelluldre Probleme auszulésen. Gleichzeitig kdnnen sich verschiedene Me-
talle in Ihrem toxischen Verhalten beeinflussen, indem es zu einer Steigerung oder Verringerung
der Zytotoxizitdt kommt. Chrom, Nickel und Kobalt sind in der Lage Apoptosen auszulésen in
Konzentrationen, die unterhalb der Konzentration liegen, die Zellnekrosen auslosen (120). Me-
tallionen sind in der Lage, die Osteoklastenfunktion, die Funktion der zellularen Mitochondrien,
die Zytokinfreisetzung, die Aktivierung von Transkriptionsfaktoren und die Glutathionsynthese zu
beeinflussen (120).

Entsprechende Werkstoffe kdnnen Metalle, wie Nickel, Kobalt, Chrom, Palladium, Molybd&n, Alu-

minium, Gold, Platin, Quecksilber, Kupfer, Silber, Cadmium, Zinn und Ethylquecksilber, Silber,
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Gallium, Indium, Iridium, Rhodium, Tantal, Ruthenium, organische Quecksilberverbindungen,
Phenylquecksilber, Methylguecksilber sein.

In Kunststoffen spielen Methylmethacrylat (MMA/PMMA), TEGDMA, BISGMA, HEMA,
Diurethandimethacrylat, Ethylenglycoldimethacrylat, Buthandiol-1-4-methacrylat,
N-Dimethyl-4-toluidin, Benzoylperoxid, Hydrochinon, Campherchinon, Phthalate und Formalde-
hyd eine Rolle.

Bei Verwendung von Kunststoffen werden It. Reichl (110) selbst bei optimaler Belichtung nur etwa
50% der (Ko)Monomere polymerisiert, so dass die verbleibenden Restmonomere freigesetzt wer-
den und in den Organismus gelangen kénnen. Dennoch bestimmt die Belichtungszeit die Kon-
versionsrate und sollte immer entsprechend der Vorgabe des Herstellers erfolgen, damit sich
weniger Bestandteile aus Kunststoffen herausldsen.

Bei Sauerstoffzufuhr wahrend der Polymerisation kommt es an der Oberflache von Acrylat-Kunst-
stoffen zu einer Polymerisationshemmung im Sinne einer Sauerstoffinhibition mit Konversionsra-
ten von 25 %.

Zusatzlich zu den erwdhnten Reaktionen ist die Polymerisationsschrumpfung entscheidend fur
eine Randspaltbildung, durch die wiederum Bakterien eindringen, aber auch Bestandteile her-
ausgeldst werden konnen.

Je nach Kunststoffzusammensetzung werden unterschiedliche Substanzen freigegeben. In der
Regel werden freigesetzte (Ko)Monomere aus Kunststoffen verschluckt und vollstandig resor-
biert, um dann im Kdrper zu Kohlendioxid abgebaut zu werden (93). Die dabei entstehenden
Intermediate besitzen eine stark toxische Wirkung, wie z.B. das in den Lebermikrosomen gebil-
dete Epoxy Intermediat, was kanzerogen und mutagen wirkt (94). Mit dem COMET-Assay System
konnten durch Kleinasser die Mutagenitat und Kanzerogenitat von TEGDMA, HEMA, BisGMA
und UDMA nachgewiesen werden (58).

Schwengberg wies in seinen Untersuchungen die Teratogenitat dieser Substanzen nach (108).
Tests von Reichl (110) fanden eine héhere Reaktivitat von TEGDMA gegenuber HEMA. Eine
synergistische Zunahme der Toxizitat entsteht, wenn TEGDMA und Peroxid in subtoxischen Kon-
zentrationen kombiniert werden (110). Diese Tatsache ist beim Bleaching von Z&hnen von grol3er
Bedeutung.

In Abhangigkeit von der Art der Fller werden in Wasser Silicium, Bor, Natrium und Barium frei-
gesetzt. Dabei setzen Quarzfillstoffe weniger Substanzen frei als Fullstoffe aus bariumhaltigen
Glasern.

So wird beispielsweise Formaldehyd als Oxydationsprodukt von ungesattigten Methacrylatgrup-
pen bei der Polymerisation freigesetzt beziehungsweise, wenn die oberflachliche sauerstoffinhi-
bierte Schicht auf dem Kunststoff nicht entfernt wird (120).

Weiterhin werden aus Fissurenversieglern TEGDMA und Bis-GMA eluiert.
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Dentinadhasive degradieren durch Hydrolyse, welche bei All-in-one Adhéasiven aufgrund des ent-
haltenen Wassers als Losungsmittel besonders ausgepragt ist.

BisDMA wird im Speichel zu Bisphenol A abgebaut, welches eine dstrogene Wirkung

haben soll. Weiterhin kann es Adipositas bei Kindern und Jugendlichen férdern sowie das Pros-
tatakrebsrisiko erhéhen und bei pranataler Exposition die Lungenfunktion schwachen. Allerdings
sind diese Wirkungen bis heute, wegen der sehr niedrigen Konzentrationen nicht belegt (28).
Eine im Speichel mittels LCMS Kunststoffprofil diagnostizierte Acrylatbelastung gilt als indirekter
Hinweis auf die Bildung von Methacrylsaure (MA) und 2,3-Epoxy-MA (138), wie in Abbildung 9
dargestellt.

Methacrylsdure (MA) ist Abbauprodukt
verschiedener Acrylate

MMA  BisGMA TEGDMA EGDMA

VS

2,3 Epoxy-MA
Abbildung 9: Methacrylséaure als Abbauprodukt von Acrylaten (138)

Im Falle von Keramiken handelt es sich um Bestandteile, wie Vanadium, Aluminium, Titan, Ko-
balt, Chrom, Barium, Silicium, Cer, Bor, Mangan, Antimon (49,95).

Obwohl Dentalkeramiken kaum l6slich sind, findet eine Degradation in Abhangigkeit von:

- der Dauerbelastung

- dem pH-Wert des umgebenden Milieus (je alkalischer, umso hdher die Ldslichkeit)

- der chemischen und/oder mechanischen Beanspruchung

- der Zusammensetzung

- der Struktur

- der Porositat der Werkstoffe

- der Oberflachenbearbeitung (Glanzbrand bei hochschmelzenden bzw. Politur bei nieder-

schmelzenden Keramiken) statt.

Unter physiologischen Bedingungen und bei leicht erniedrigtem pH- Wert wird Lithium in einer
Menge von 30 ug/Tag freigesetzt.

Saure Fluoridpréparate fihren zur vermehrten Degradation und damit zur Aufrauhung der Ober-
flache von Siliciumoxid-Keramik. Allerdings trifft das nicht auf fluoridhaltige Zahnpasten zu.
Unter physiologischen Bedingungen werden auch aus Aluminiumoxid-Keramik geringe Mengen

an lonen, wie Aluminium, Silicium, Calcium und Lanthan freigesetzt.
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Zirkonoxid besitzt eine geringe Léslichkeit.

Aus Calciumphosphat- Keramik wird Calcium und Phosphat freigesetzt.

Hydroxylapatit und Fluorapatit sind weniger l6slich als TCP.

Wurzelfullmaterialbestandteile, wie Rohguttapercha, Perubalsam, Eugenol, Polydimethylsiloxan,
Silikondl, Bismutoxid, Silber, Terpentin6l, Kolophonium, Triethanolamin, Erdnussdél, Paraformal-
dehyd, Bisphenol A, Epichlorydrin beeinflussen durch ihren direkten dauerhaften Kontakt mit dem
Knochen den Kieferbereich, sowie Gber induzierte Immunreaktionen den gesamten Organismus.
Durch Freisetzung von Mercaptanen und Thioether kénnen lokale und systemische Veranderun-
gen beglnstigt werden. So ist beispielsweise eine lokale Verstarkung der Parodontitis mdhlich.
Auch Zementeinzelbestandteilen werden niemals fir die Zeit der Liegedauer im Mund stabil in

Ihrer Zusammensetzung bleiben (z.B. Zinkoxidverbindungen).

2.5 Wirkung von Dentalwerkstoffen im Kérper

Da Dentalwerkstoffen als komplexe Fremdstoffe gelten, kbnnen diese in der Summe als
Entziindungsausldser fungieren. Sie gehen Wechselwirkungen mit dem gesamten Organismus
ein, da das Immunsystem standig mit dem endokrinen und dem zentralen Nervensystem zusam-
menarbeitet. Grundlage bilden die genetische Pradisposition und die fortschreitende Dysregula-
tion im immuno-neuro-endokrinen System. Die dabei entstehenden Entziindungen laufen akut
bzw. chronisch ab. Wobei die akute Entziindung immunologisch gesehen sinnvoll ist. Wahrend
eine chronische Entziindung aufgrund der dauernden Uberreaktion des Immunsystems, fast im-
mer mit einer Erkrankung einhergeht.

Immer mehr Patienten leiden aber im Vorfeld einer Behandlung bereits an chronischen Erkran-
kungen, also einer gestérten Immuntoleranz. Durch zusétzliche endogene und exogene Umwelt-
faktoren kommt es in Abhangigkeit von der vorliegenden Belastung, den individuellen Reiz-
schwellen und der genetischen Prédisposition zu Stérungen des Regulationsmechanismus von
Immunaktivierung, oxidativem- und nitrosativem Stress sowie der Mitochondrienfunktion, wie in
Abbildung 10 dargestellt (103)
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Abbildung 10: Regulationsmechanismus des Immunsystems in Anlehnung an Pall (103)

Da es sich bei den meisten Dentalmaterialien um nicht physiologische Stoffe handelt, die in stéan-

digem Kontakt und Interaktion mit dem Kdérper stehen (24 Stunden taglich), erfolgt eine immuno-

logische Identifizierung. Die kdrperfremden Stoffe und deren Bestandteile werden in kdrperei-

gene Zellen z.B. der Schleimhautmakrophagen oder Langerhans-Zellen der Haut aufgenommen.

Dadurch kommt es zur Bindung der Fremdstoffe an zelleigene Eiwei3e und zur Veranderung der

Zellantwort. Immunologisch wird dabei nicht unterschieden, ob die Zelle metallbelastet oder vi-

rusinfiziert ist.

Abbildung 11 beschreibt toxische und immunologische Effekte in Zusammenhang mit Metallen

im Korper.

Metalle

Toxische Effekte

Immunologische Effekte

~
~
~

Zytotoxische Effekte

Blockade von Enzymen
Induktion freier Radikale
Induktion von Mutationen

Immun-
™ (toxikologie
~

~
~
A
Unspezifische Metallallergien
Entziindungs- vom Typ IV
induktion

durch Einwirkung
auf Endothelien
und andere Zellen

Abbildung 11: Toxische und immunologische Pathomechanismen als Co-Faktoren chron. Erkrankungen

(103)
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In Abhangigkeit von der Zusammensetzung, dem Zustand, der Lage, der Grél3e und der elekt-
rochemischen Wechselwirkung durch Abrieb und Korrosion werden standig Partikel, lonen und
Oxidverbindungen freigesetzt und in den Speichel sowie das umliegende Gewebe abgegeben.
In Abbildung 11 ist die Korrosion durch Materialmix zwischen Stahlplatte aus einer NEM Legie-
rung (Cr, Co Basis) und Sekundarkronen (Wegold eco-connect + Wegold Lot 1PF) innerhalb der
Kunststoffbasis deutlich erkennbar.

Abbildung 12 zeigt zusatzlich eine auffallig griine Verfarbung der Primarkronen im Oberkiefer
aufgrund der unterschiedlichen Materialzusammensetzung im Mund. Im Oberkiefer die NEM Le-
gierung aus Abbildung 13 mit Goldinlays aus einer Kupfer- und Palladiumhaltigen Legierung (De-
gulor M) im 3. Quadranten sowie die stark gerdtete Zunge.

Abbildung 12: Verfarbung der Primé&rkronen Abbildung 13: Korrosion durch Materialmix
im Oberkiefer durch
Materialmix mit Goldinlays
im Unterkiefer links

Zuséatzlich zum Degradationsverhalten spielt die Gewebevertraglichkeit also Toxizitat eine
entscheidende Rolle.

Diese ist abhéngig von

- der Expositionsdauer der Materialien im Mund (z.B. temporare oder definitive Versorgungen,
Abdruckmaterialien, Instrumente, Watterollen usw.)

- der Funktion der Materialien z.B. Abrieb durch Gegenzéhne

- der Applikationsart bzw. dem Applikationsort (z.B. bei Implantaten)

- der Oberflachenadhéasion eines Materials

- obund in welcher Form Bakterien, Zellen oder biologisch aktive Molekile an die Oberflache

gebunden werden (z.B. an Kunststoffen kommt es zur vermehrten Bakterienanlagerung)

Am Beispiel von Kupferionen ist der Einfluss der Expositionsdauer auf Zellen im Diagramm in
Abbildung 14 dargestellt.
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Abbildung 14: Einfluss der Expositionsdauer, um Zellen um 50 % zu hemmen am Beispiel von Cu2+-lonen in
Anlehnung an Schmalz (120)

In Abbildung 15 beschreibt Miiller (94) die Sauerstoffkorrosion schematisch und Abbildung 16
zeigt ein Beispiel fur die Korrosionsarten (94). Die Abbildung 17 lasst deutlich die Spaltbildung an
einer Lotstelle erkennen (91) und Abbildung 18 erfasst die Ablaufe einer Spaltkorrosion am Kro-

nenrand schematisch (91)

Sauerstoffkorrosion

Me+zH O+ 502 — MeZt +7zQOH | Z-Beziehung

2
M Zt | oS .
e =>Me +\f€ ) Anoden - Reaktion
z = _
ZH2O+502+' i_/::)ZOH Katoden - Reaktion

Abbildung 15: Sauerstoffkorrosion nach W-D Miller (94)

Lochfrass

Selektive Korrsion

Korngrenzenkorrosion

Kontaktkorrosion

Spaltkorrosion

Abbildung 16: Korrosionsarten nach Abbildung 17: Spaltbildung an Lotstellen nach W-D Miiller (94)
W-D Miller (91)
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e(OH) , ~>Me™* + 2 OH

Abbildung 12: Spaltkorrosion am Kronenrand nach W-D Miiller (91)

Freigesetzte Materialbestandteile miissen nicht zwangslaufig den Stoffwechselprozess beeinflus-
sen. Sie kénnen, wie in Abbildung 19 dargestellt, neben lokalen und generalisierten Entziindun-
gen der oralen Schleimhaut auch zu Reizungen, Entziindungen und Veranderungen der gesam-
ten Schleimhaut fihren, indem sie durch Verschlucken in den Magen-Darm-Trakt gelangen und
so nach der Passage des Gingiva-, des Lungen- bzw. Darmepithels ihre entsprechende Wirkung
entfalten. Dadurch erhoht sich bei einer dauerhaften Belastung durch Zahnersatzmaterialien das
Risiko fur systemische Erkrankungen des Organismus in Abh&ngigkeit von individuellen Gege-
benheiten. Gleichzeitig bestimmt die Art der Aufnahme die Wirkung der Materialbestandteile. So
werden nach Schmalz (120) bei oraler Passage grof3ere Mengen toleriert, als bei intraperitonealer
oder intravendser Aufnahme (z.B. Palladiumionen) Adam Kumpf stellte bereits 1955 fest, dass

das Schleimhautorgan als funktionelle Einheit zu sehen ist (21).

Immunologische Vernetzung der Schleimhaute

Atermwege

A

Abbildung 19: Immunologische Vernetzung der Schleimhé&ute (117)

Weiterhin spielt der Transportmechanismus eine wichtige Rolle, mit dem Materialbestandteile im

Organismus verteilt werden, wie z.B. durch Diffusion im Gewebe und Transport durch Lymph—
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und BlutgefaRe oder durch Zellen, wie Makrophagen, die Bestandteile aufnehmen und selbst
durch die Lymph- und Blutbahnen transportiert werden (120).

Schlussendlich kénnen Materialien in den unterschiedlichsten Geweben und Organen gespei-
chert werden. Dabei ist die Verteilung auf die entsprechenden Gewebe und Organe, die Resorp-
tionsmenge, sowie die Eliminationsrate charakteristisch fur die einzelnen Materialbestandteile
bzw. deren chemische Form.

Oxidationsstufen und chemische Form beeinflussen die:

- Resorption
- Verteilung
- Halbwertszeit

- Ausscheidung (vorwiegend Uber Galle, Darm, Urin, Lunge)

Im Falle von Metallen erfolgt die mdgliche Auswirkung auf den Organismus bei sehr geringen
Belastungen und bestehender individueller Sensibilisierung im Sinne einer Typ-1V Immunreaktion
aber auch als toxikologische Reaktion. Diese kann durch Potenzierung einzelner Metalle z.B. aus
der Nahrung, dem Zahnersatz und dem Trinkwasser erfolgen und auch dann auftreten, wenn
keine allergische Sensibilisierung vorliegt. In Tabelle 3 sind Metalle aufgefuhrt, die in Dentalle-
gierungen enthalten sein konnen, aber auch gleichzeitig mit der Nahrung aufgenommen werden.

Tabelle 3: taglich durch die Nahrung aufgenommene Elemente, die in Dental-Legierungen vorhanden sind (in
Mg geschétzt) nach Schmalz (120)

T

Chrom 240
Eisen 23350
Gold <7

Kadmium 50
Kobalt 250
Kupfer 3110

Molybdan 400

Nickel 400
Silber 25
Titan 750
Zink 14250

So kann bei einem negativen LTT eine toxische Belastung vorliegen. Ebenfalls ist bei einem po-
sitiven LTT eine gleichzeitige toxische Belastung moglich. Die daraus resultierenden direkten zy-
topathischen Effekte flihren zur Zerstérung von Membranstrukturen bis hin zum Zelltod oder zur

Verdrangung von Spurenelementen aus ihren Bindungsstellen in Enzymen und funktionell
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wichtigen Proteinen und damit zu funktionellen Defiziten im Zellstoffwechsel, wie in Abbildung 20

dargestellt ist.

Toxizitdt von Metallen bedeutet Struktur- und
Funktionsverlust von zellularen Enzymen

silber
& o0
~9 ‘}‘9 @ @

Funktionsloses destrukturiertes
Enzym

Verminderte Regulationsfunktion der
Betroffenen Zellen

- leaky gut, verminderte antioxidative
Kapazitat, mehr Inflamamtion

Abbildung 13: Wirkung der Metalltoxizitat (150)

Im antioxidativen Stoffwechsel betrifft das die Glutathionperoxidase (Selen), die Superoxiddis-
mutase (Kupfer, Mangan, Zink), die Lipoxygenase (Eisen), die Xanthinoxidase (Molybdan, Eisen)
und in der mitochondrialen Atmungskette die Cytochrom-c-Oxidase (Kupfer, Eisen). Teilweise
werden Enzyme blockiert, die fur die Entgiftung unumgénglich sind. Anorganisches Quecksilber
verdrangt z.B. Kupfer und Zink aus den Bindungsstellen in der Superoxiddismutase, wobei se-
kundar die Entgiftung in der Leber gestort wird. Das wiederum fiihrt zu einer Verstarkung der
toxischen Belastung. Durch Cadmium wird die Haufigkeit von Zellmutationen erhéht, welches
Zink in Reparaturenzymen der DNA verdrangt. Zellulare Strukturen werden durch die Induktion
von freien Radikalen und den oxidativen Angriff auf Proteine, Lipide und die DNA geschadigt. Als
Beispiel sei Aluminium genannt, was die Lipidperoxidation fordert.

Abbildung 21 zeigt diesen Einfluss toxischer Metalle in einfacher Form.

Einwirkung toxischer Metalle

7

Verstarkte intestinale
Metallaufnahme

\ Lokale

und systemische e
Inflammation — m—)

(+/- Sensibilisierung)

Abbildung14: Wirkung toxischer Metalle (150)
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In Tabelle 18 des Tabellenverzeichnisses sind die derzeit gebrauchlichsten Bestandteile von
Dentalmaterialien zusammengestellt. Zusatzlich erfolgt ein Hinweis auf Vorkommen der Materia-
lien zusatzlich zur Zahnmedizin, sowie deren mdégliche Wirkung auf den menschlichen Organis-

mus. Die Metalle treten dabei in Form von lonen in Erscheinung.

2.5.1 Lokale Veranderungen des Gesundheitszustandes

Da die orale Schleimhaut immunologisch wenig reaktiv ist, sind nicht in jedem Fall morphologi-
sche Veranderungen in Zusammenhang mit der klinischen Symptomatik festzustellen (z.B. beim
Zungenbrennen oder Kiefer- und Zahnschmerzen).

Dennoch finden wir sichtbare lokale Veranderungen, wie in Tabelle 4 prozentual zusammenge-

fasst.

Tabelle 4: subjektive lokale Symptome in Anlehnung an Garhammer und Schmalz (120)

Mundbrennen 72
Metallgeschmack 56
Trockener Mund 40
Geschmacksirritation 37
Gingivabluten 31
Gingivitis 28
Blasen 24
Parasthesien 20
Zahnschmerzen 20
rote Zunge 16
erhohter Speichelfluss 13
roter Gaumen

Gelenkschmerzen

Diese konnen sich in Form von 6dematdsen, quaddelartigen Schleimhautreaktionen, Lichen ru-
ber planus, Lingua geographica (bei ca. 7 % - 16 % der Beschwerden in Zusammenhang mit
Dentalmaterialien), Stomatitiden, Gingivitiden, Gingivahyperplasien, Gingivaverfarbungen im Be-
reich von Fullungs- bzw. Kronenréandern oder Parodontitiden &uf3ern. In Abbildung 22 bis 26 sind
einige der maglichen lokalen Veréanderungen zu sehen, die im Zusammenhang mit Dentalmate-

rialien auftreten kdnnen.
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Abbildung 22: Lokale Veranderung im Bereich Abbildung 23: lokale Veranderung im Bereich der
der Wangenschleimhaut (Leukoplakie) durch Zunge (26)

Edelmetallkronen im OK und Modellgussprothese

im UK mit Potentialdifferenzen von 240-360 mV (95)

Abbildun 24: Lokale Veranderung (Leukoplakie) Abbildung 25: Schleimhautverdnderungen durch
Im Bereich des Mundbodens (96) Metallionen im Bereich der Kronenréander (27)

Abbildung 26: Lokale Veranderungen (erosiver Lichen ruber)
im Bereich der Wangenschleimhaut (95)
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Nachgewiesenermal3en weist die Gingiva im Kontaktbereich (Kontaktallergie) zu einer Kunst-
stofffillung einen héheren Entztindungsgrad auf, als an intakten Schmelzoberflachen. Gleichzei-
tig werden durch die lokale Entzindung und dem damit entstehenden oxidativen Stress der Ge-
webeabbau und die Kariesentstehung begunstigt (138)

Am haufigsten finden sich Mundbrennen (z.B. bei Polymethylmethacrylat-Kunststoffen) und Me-
tallgeschmack. Wobei Mundbrennen als multicausales Geschehen zu sehen ist, weil es auch
einen neuropathischen bzw. psychiatrischen Hintergrund haben kann. Auch vereinzelte Medika-
mente sind in der Lage, Mundbrennen auszuldsen.

Metallgeschmack ist in der Regel auf einen Kontakt zwischen edlen und unedlen Metalllegierun-
gen zuruckzufiihren, die dann als galvanisches Element fungieren und zum oralen Galvanismus
fuhren.

Bei Keramiken werden in der Regel kaum lokale Verdnderungen registriert, obwohl Studien er-
geben haben, dass Siliciumoxid-Keramik starkere Zellschaden im Sinne einer Nekrose bewirken
kann als Aluminiumoxid-Keramik. Zirkonoxid hingegen wird weitestgehend als nicht toxisch ein-
gestuft und zeigt eine sehr gute Osseointegration (120).

Calciumphosphat-Keramik (Hydroxylapatit) gilt ebenfalls als nicht toxisch und unterstitzt das Zell-

wachstum und den Zellmetabolismus von Gingivafibroblasten (120).

2.5.2 Systemische Veranderungen des Gesundheitszustandes

Die Mundschleimhaut gilt als Bestandteil des Schleimhautimmunnetzwerkes,

dem sogenannten ,MALT“ (Mucosa Associated Lymphoid Tissue). Daruber sind die verschiede-
nen Schleimhaute (der Atemwege, des Urogenitaltraktes und des Verdauungssystems) funktio-
nell miteinander verbunden (34).

Durch den systemischen Charakter einer Immunreaktion kommt es bei der Typ IV-Allergie nicht
nur zu lokalen, sondern auch systemischen Reaktionen des Kdrpers.

Dabei handelt es sich um unspezifische Entziindungssymptome wie Abgeschlagenheit, Erschop-
fungszustande, Bluthochdruck, Schlafstérungen, depressive Verstimmungen, Muskelschmerzen,
Arthralgien (Fibromyalgie), Parasthesien, Kopfschmerzen, Migrane Neuralgien, neurologische
Stérungen und nicht zuletzt Autoimmunreaktionen.

In Abbildung 27 werden die drei moglichen Entziindungsmechanismen schematisch dargestelit.
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Abbildung 27: 3 Entziindungsmechanismen (150)

Ca. 2-5 % der Bevolkerung weisen einen angeborenen bzw. erworbenen DAO Mangel auf und
haben dadurch einen dauerhaft erhdhten Histaminspiegel.

Durch Bindung an Histaminrezeptoren verschiedener Organe wie beispielsweise Haut, Herz und
Magen kénnen auch allergieuntypische Beschwerden verursacht werden.

Standige Wechselwirkungen durch Dentalwerkstoffe mit dem Organismus kdnnen die Entste-
hung chronisch entziindlicher Erkrankungen begiinstigen. Dabei ist die Schadigung eines Organs
abhangig von seiner Fahigkeit, ein Element aufzunehmen, zu speichern und in den Stoffwechsel
abzugeben. So werden z.B. Quecksilber und Cadmium in der Niere angereichert.
Wasserlosliche Substanzen aus Kunststoffen bzw. Dentinadhasiven, wie HEMA und TEGDMA,
werden vom Organismus fast vollstandig resorbiert und Uber die Lunge in Form von CO; ausge-
schieden. Gleichzeitig weisen Basismonomere und Comonomere eine geringe toxische Wirkung
auf (150). Bisphenol-A, Bis-GMA und Bis-DMA bedingen 6strogene Wirkungen, die aber im Ver-
gleich zu mit der Nahrung taglich aufgenommenen 6strogenen Substanzen keinen strogenen
Effekt bedingen (150).

Seitens der Patienten werden systemische Nebenwirkungen in Zusammenhang mit Kunststoffen
gebracht, die denen von Amalgam, Dentallegierungen aber auch Chemikalien ahnlich sind. Oft
gelten diese Symptome als psychisch bedingt und flhren nicht zu therapeutischen Konsequen-

zen. In Tabelle 5 sind diese systemischen Beschwerden erfasst worden.
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Tabelle 5: Systemische Beschwerden, die im Zusammenhang mit Dentalmaterialien stehen kénnen

Amenorrhoe Konzentrationsstdrungen Polyarthritis
Basaliome Kopfschmerzen Rheuma
Bronchitis Koxarthritis Schlaflosigkeit
Chronische Sinusitis Leistungsschwéche Tenesmen
Depressionen Migrane Tinnitus
Gelenkerkrankungen Mudigkeit Urethrozystitis
Herzrhythmusstorungen Nepbhritis Vaginitis
Hypertonie Neurodermitis Zystitis
Iridozykilitis

Kunststoffe reagieren im nicht abgebundenen Zustand und kurz nach der Aushartung zytotoxisch.
Wichtig ist die Konversionsrate, die in Abhangigkeit von der Polymerisationszeit abnimmt. Me-
thacrylat-basierte Kunststoffe sind zytotoxischer als Ormocer-basierte. Entsprechend der Hohe
des Fulleranteils sind flie3fahigere Kunststoffe zytotoxischer als diejenigen, mit einem héheren
Fulleranteil. Dentinadhasive besitzen eine ausgepragte Zytotoxizitat, wobei sich diese in Abhén-
gigkeit vom pH-Wert andert. So nimmt die Zytotoxizitat z.B. bei selbstatzenden Adhasiven mit
geringerem pH-Wert ab (150).

In Untersuchungen von Kanerva (54) konnte die hoch sensibilisierende Wirkung von Methacryla-
ten nachgewiesen werden, die zu Kreuzallergien flihren kann.

Durner (29) charakterisierte und quantifizierte in seinen Untersuchungen eluierbare Substanzen
aus Methacrylaten wie TEGDMA und fand Allergene (Reaktionsprodukt des Photoinitiators
Campherquinon), die erst bei der Polymerisation entstehen. Aber nicht nur Reaktions- und De-
struktionsprodukte wurden gefunden, sondern auch unvernetzte Bestandteile.

Keramiken besitzen ein vergleichsweise geringes, toxisches und allergenes Potential im Verhalt-
nis zu allen anderen Dentalwerkstoffen. In diesem Zusammenhang erscheinen die Hilfsstoffe, mit
denen Dentalkeramik bearbeite bzw. am Zahn befestigt wird von gréf3erer Bedeutung. Abbildung
28 zeigt die mogliche Entstehung einer lokalen bzw. systemischen Entziindung aufgrund einer

Typ IV-Sensibilisierung.
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Typ IV Sensibilierung

© Metall — lonen, Kunststoffmonomere

)

lokale Entziindung 4/

- IFN—y
] systemische Entziindung

Abbildung 28: lokale bzw. systemische Entziindung bei einer Typ IV-Sensibilisierung (44)

2.6 Diagnostik
Zur Diagnostik von Reaktionen auf Dentalmaterialien ist eine komplexe Vorgehensweise

unumganglich. Dafir sind speziell erstellte Fragebdgen sehr hilfreich.
Neben der Allgemeinanamnese, die nicht nur Fragen zur Zahn- und Mundgesundheit
betreffen sollte und erste Hinweise auf eine Unvertraglichkeit gegentber bestimmten

Stoffen liefern kann, dient die spezielle Anamnese der Erfassung von eventuellen exoge-

nen Belastungen.
Die anschlieRende Klinische Untersuchung kann schon entsprechende Hinweise auf

mogliche Unvertraglichkeiten liefern.
Zusatzlich kdnnen weitere diagnostische Verfahren eine dentogene Ursache bzw. Mitbe-
teiligungen bei systemischen Stérungen sichern. Dazu gehéren bildgebende Verfahren,
wie das OPG, Dental CT bzw. DVT. Auch Laboruntersuchungen, wie der LTT, die Ef-
fektorzelltypisierung, der BDT oder die Multielementanalyse liefern Hinweise auf vorlie-
gende Belastungen durch Dentalmaterialien. Diese Untersuchungsmethoden zahlen zu
den in vitro Untersuchungen, da sie nicht direkt im Kontakt mit dem Organismus, sondern
im Labor Uber Blut- bzw. Speichelanalyse erfolgen.
Zu den in vivo Testverfahren zahlen der Prick Test zur Verifizierung der Typ I-Allergie
(Soforttypallergie) und der Epikutantest mit dem vorwiegend Typ-IV Allergien (Spattypal-

lergien) nachgewiesen werden kénnen.
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2.6.1 Anamnese

Anamnestisch gesehen stellt ein Patient mit einer Dentalmaterialbelastung eine Heraus-
forderung fur jeden praktisch tatigen Zahnarzt dar. Aus diesem Grund sollte eine umfang-
reiche Anamnese erfolgen, die nicht nur den Zahn- und Kieferbereich umfasst.
Ausgehend von einer allgemeinen Anamnese, welche die Wohn-, Privat- und Arbeitssi-
tuation erfasst, erfolgt eine Auflistung aller Materialien, die eventuelle Unvertraglichkeiten
auslosen bzw. ausgeldst haben. Weiterhin sind alle inkorporierten Materialien, wie Ge-
lenkimplantate, Metallplatten, Piercings oder Tattoos von Bedeutung. Auch eine Liste al-
ler stdndig einzunehmenden Medikamente und eventuell durchgefiihrten Epikutan-, Blut-
und anderen Tests sind hilfreich. Oft besitzen Patienten bereits einen Allergiepass, der
Hinweise auf Unvertraglichkeiten enthalt. Auch wenn sie nicht immer den Dentalbereich
betreffen, liefern diese dennoch einen Hinweis auf eine Sensibilisierung des Immunsys-

tems.

2.6.2 Klinik

Bei der klinischen Untersuchung ist es wichtig, alle Bereiche die Beschwerden machen
zu erfassen, auch wenn sie nicht den zahnmedizinischen Bereich betreffen.

Im speziellen Fall macht es auch Sinn, diese Voruntersuchung zusammen mit einem
Spezialisten (HNO, Hausarzt, Kieferchirurgen) abzuklaren, um sicher zu sein, dass keine
anderen Ursachen in Frage kommen.

Anschliel3end an diese allgemeine Anamnese erfolgt die spezielle Anamnese, welche
sich mit allen zahnmedizinischen Fragen auseinandersetzt. Wichtig ist die Erfassung aller
Materialien mit Zeitpunkt wann und wo, von wem was eingegliedert wurde und welche
Symptome wann, wie auftraten.

Hilfreich sind Implantatpasse und Konformitatserklarungen der Dentallabore, die die ent-
sprechenden Arbeiten angefertigt haben. Sollte kein Nachweis vorhanden sein, kdnnen
Nativmaterialien analysiert werden.

Bereits in diesem Moment werden entsprechende lokale und systemische Veranderun-
gen erfasst, um weitere diagnostische Mal3hahmen einzuleiten.

Lokale Veranderungen, wie Rubor und/oder Ulcus lassen sich sehr gut anhand einer Fo-
todokumentation erfassen. Symptome, wie Mundtrockenheit, bitterer Geschmack bzw.
Mund- und/oder Zungenbrennen sind eher subjektive Beschwerden, die den individuell

unterschiedlichen Empfindungen unterliegen.
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Tabelle 6 erfasst die 20 haufigsten Allgemeinsymptome und Tabelle 7 die lokalen und
systemischen Reaktionen in Zusammenhang mit Dentallegierungen. Dabei wird sofort
ersichtlich, dass es sich auch um Symptome handelt, die durchaus mit Medikamenten-

nebenwirkungen oder anderen Krankheitsbildern zusammenhangen konnen.

Tabelle 6: 20 haufigsten Allgemeinsymptome in Zusammenhang mit Dentallegierungen

Symptome Legierungen (%) | Au-Basis (%) Pd-Basis (%)
Blutdruck | 44 47 40
Depression 58 49 62
Durchfall 42 45 37
Energielosigkeit 73 66 76
Ermidung 74 67 78
Frosteln 48 50 52
Gelenkschmerzen 69 62 80
Herzrhythmus 48 43 54
Konzentration | 70 70 75
Kopfschmerzen 71 62 77
Muskelschmerzen 67 55 77
Nervositéat 72 72 74
Reizbarkeit 61 59 63
Schlaflosigkeit 58 55 57
Schwéche allgemein 77 74 81
Schwindel 64 65 61
Sehstdrung 64 63 69
Stimmung { 58 57 57
Unentschlossenheit 43 41 45

Tabelle 7: Klinik lokaler und systemischer Immunreaktionen

Lokal Systemisch

Amalgamtatowierung Abgeschlagenheit
Aphten Allergien/Unvertraglichleiten
Gingivitis Brechreiz/Ubelkeit
Glossitis Darmstdrungen
Kontaktstomatitis Depression
Lichenoide Reaktion Fibromyalgie
Matallosen Gelenkschmerzen
Parodontitis Kopfschmerzen
Rétung Leistungsminderung
Stomatitis Migrane
Xerostomie Mudigkeit
Muskelschmerzen
Neuralgien
Schlaflosigkeit
Stoffwechselstérungen
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2.6.3 Bildgebende Verfahren

Bildgebende Verfahren kdnnen zusatzlich zur ausfihrlichen Anamnese einen Hinweis auf even-
tuell vorliegende Belastungen im Zahn- und Kieferbereich geben. Abbildung 29 enthalt den Klini-
schen Hinweis auf einen Metallrest und in den beiden Darstellungen der Abbildung 30 und 31

kann dieser genauer lokalisiert wird.

Abbildung 29: Metallrest Regio 35 (27)

Die Einzelzahnaufnahme gibt Hinweise auf versprengte Materialanteile (z.B. Amalgamreste, ab-
gebrochene Wurzelstifte oder Kanalinstrumente), tberflllte Wurzelflllmaterialien und evtl. dar-
aus resultierende Aufhellungen oder Verschattungen.

Das OPG reicht genauso, wie der Zahnfilm nicht aus, um eine chronisch entziindliche Verande-
rung im Zahn- und Kieferbereich genau zu diagnostizieren. Infolge einer nur zweidimensionalen
Darstellung kénnen Fremdkérper und andere angrenzende Strukturen nur unzureichend abgebil-
det werden. Aus diesem Grund ergibt sich die Notwendigkeit nach Spezialaufnahmen.

Das MRT ist in der Lage Struktur und Funktion von Weichgewebesituationen und Organen dar-
zustellen.

Das Dental-CT, wie in Abbildung 30 und 31 dargestellt, bietet den Vorteil, dass Ober- und Unter-
kiefer mit hoher Auflosung dreidimensional abgebildet werden. Eine detaillierte Beurteilung ana-
tomischer Strukturen in verschiedenen Schichten ist so gegeben. Dabei ist es moglich, Veréande-
rungen noch in einer Gré3e von 1 mm nachzuweisen. Zuséatzlich kann die Knochendichte nach
Hounsfield gemessen werden, welche das Auffinden chronischer Prozesse im Knochen ermég-
licht. Derartige Aufnahmetechniken fordern spezielle Qualitaétsmerkmale und entsprechend ge-
schulte Rontgenfacharzte. Als Nachteil bleibt eine verhaltnismalig hohe Strahlenbelastung.

Das DVT ist zwar eine dreidimensionale Aufnahme aller kn6chernen Strukturen, bietet

aber nicht die Mdglichkeit der Knochendichtemessung, wie ein Dental-CT.

Abbildung 30: Metallrest Regio 35 (27) Abbildung 31: Metallrest Regio 35 (27)
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2.6.4 Labordiagnostik (in vitro Testverfahren)

Mit Hilfe der Labordiagnostik werden entsprechende Korperfliissigkeiten wie Blut oder Speichel
zur Analyse herangezogen und beurteilt. Wichtig ist dabei ein entsprechendes Speziallabor, wel-
ches standardisierte und reproduzierbare Methoden nach entsprechenden validierten Standards

verwendet.

LTT

Der LTT dient, wie bereits unter Punkt 2.3. beschrieben, zum Nachweis einer Typ IV Sensibilisie-
rung.

Abbildung 32 zeigt die Auswertung eines positiven LTT Tests auf Metalle. Dabei sind deutlich die
erhdhten Werte von Palladium und Nickel zu erkennen.

Arztlicher Befundbericht
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Im LTT Nachweis einer zellularen Sensibilisierung im Sinne einer Typ V- Immunreaktion gegen-
uber Nickel und Palladium. Gegenuber den weiterhin getesteten Metallen liegt keine Sensibili-
sierung vor.

Bei der Expositionsvermeidung gegenuber Palladium muss vor allem auch an Goldschmuck
gedacht werden, der sehr haufig Palladiumanteile enth3lt! Weiterhin ist Palladium wie Nickel
haufig in Piercingmaterialien und Modeschmuck enthalten.

Abbildung 32: Beispiel eines LTT Metalle (81)

Abbildung 33 veranschaulicht den positiven LTT Test auf Kunststoffe mit erhéhten Werten flr

TEGDMA, HEMA und Methylmethacrylat, was einer Typ IV Sensibilisierung entspricht.
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Im LTT Nachweis einer zelluldren Sensibilisierung gegeniber TEG-DMA, HEMA sowie auch Methyl-
methacrylat (MhA). Insbesondere bei zahnérztlich verwendeten Kompositen und Klebern sollte
darauf geachtet werden. dass keine auf der Basis von TEG-DMA oder HEMA hergestellten Pro-
dukte vernwendet werden.
Bei Prothesenkunststoffen sollte beachtet werden, dass MMA nicht verwendet wird. Medikamen-
te mit Methylmethacrylat-haltigen Kapseln und MMA-haltige Pflaster soliten gemieden werden.

Abbildung 33: Beispiel eines LTT Kunststoffe (81)
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In der nachfolgenden Ubersicht sind die wichtigsten LTT Profile erfasst

Gold, Nickel, Palladium, Chrom, Kobalt, Molybdéan,
LTT-Metalle Aluminium, Platin, Cadmium, Cadmium, Quecksilber, Kupfer,

Silber, Zinn, Ethylquecksilber

Methylmethacrylat (MMA/PMMA), TEGDMA, BISGMA,
LTT-Kunststoffe BISDMA, HEMA, Diurethandimethacrylat, Ethylenglycol-dimetha-

crylat, Buthandiol-1-4-methacrylat, N, N-Dimethyl-4-toluidin,

Benzoylperoxid, = Hydrochinon, = Campherchinon, Phthalate,

Formaldehyd
LTT-Kombi-Profil Gold, Nickel, Palladium, Chrom, Kobalt, Platin, Quecksilber,
(Dentalcheck) Kupfer, Silber, Zinn, Methylmethacrylat (MMA/PMMA), HEMA,

TEGDMA, BISGMA

LTT-Goldlegierun- Gold, Silber, Platin, Kupfer, Palladium, Zinn, Gallium, Indium, Iri-

gen dium, Rhodium, Tantal, Ruthenium

Amalgambestandteile und organische Quecksilberverbindungen:
LTT-Amalgam Quecksilber, Kupfer, Silber, Zinn (Amalgam), Ethylquecksilber,
Phenylquecksilber, Methylguecksilber

LTT-Wurzelfullmate-  Rohguttapercha, Perubalsam, Eugenol, Polydimethylsiloxan,

rialien Silikondl, Bismutoxid, Silber, Terpentindl, Kolophonium,
Triethanolamin, Erdnussdl, Paraformaldehyd, Bisphenol A,
Epichlorhydrin

LTT-Keramik + Ze- Vanadium, Aluminium, Titan, Kobalt, Chrom, Barium, Silicium, Cer,
mente Bor, Mangan, Antimon, Phosphatzement (Harvard), Glasionomer-

zement (Ketac-Bond)

LTT-Nativmaterial Untersuchung auf selektiv ausgewdahlte Materialien, die auch mit ins

Labor geschickt werden kénnen.
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Eine prozentuale Ubersicht der positiv getesteten Kunststoffbestandteile am IMD Berlin-Potsdam findet
sich in Abbildung 34

Methvimethacrylat 10,2
TEG-DMA,
EDGMA,
BIS-GMA,
UDMA

HEM &,
Phthalate
Formaldahyd
Benzoylperoxid
Hydrochinon
Campherchinon

Buthandiol-1- . 0,2

Abbildung 34: positive Ergebnisse LTT-Kunststoffe am IMD Berlin Potsdam - alle Einsendungen in %
im Zeitraum 01.01.2011 — 15.08.2017

LTT-Dentalcheck
Der LTT Dentalcheck stellt ein kostengtinstiges Kombinationsprofil aller am Haufigsten geteste-
ten zahnmedizinischen Metallen und Acrylate dar, auf die eine mégliche Sensibilisierung beste-

hen kann.

Goldlegierungen (Au, Pt, Pd, Ag, Cu, Sn)

NEM-Legierungen (Cr, Co, Ni)

Amalgam (Hg, Ag, Sn, Cu)

Acrylhaltige Komposite und Zemente (HEMA, TEGDMA, BISGMA)

Prothesenkunststoffe (MMA)

Kombiprofil Metalle beinhaltet Gold, Silber, Palladium, Nickel, Zinn, Chrom, Kobalt,

Kupfer, Platin und Quecksilber
Kombiprofil Acrylate beinhaltet HEMA (Hydroxyethylmethacrylat), MMA (Methylmethac-
rylat), TEGDMA (Triethylenglycoldimethacrylat), BISGMA

Ein positives Testergebnis auf eines oder mehrere getestete Kontaktallergene, wie in Abbildung
35 graphisch dargestellt, gibt einen Hinweis auf die Bestandteile bzw. Materialien, die nicht in den

Organismus inkorporiert werden durfen. Abbildung 35 dient als Beispiel eines LTT Dentalchecks.
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Im LTT Nachweis einer allergischen Sensibilisierung gegeniber Gold, Quecksilber und auch
Methylmethacrylat. Bei der Expositionsvermeidung gegeniiber Gold ist neben Dentalllegie-
rungen vor allem an Schmuck, Ziervergoldungen (z.B. Brillengestelle, Glaser u.3.), Gold-haltige
Haarfarbemittel und Medikamente zu denken. Eine Quecksilbersensibilisierung kann Ursache
einer allergisch bedingten Amalgamiberempfindlichkeit sein (zu ca. 50% enthalten).

Zu weiteren Expositionsquellen, siehe beiliegende Patienteninformation. Bei Prothesenkunst-
stoffen muss darauf geachtet werden, dass diese nicht auf MMA-Basis hergestellt sind.

Abbildung 35: Beispiel eines LTT Dentalcheck (103)

LTT-Nativmaterial

Fur komplexe und/oder bereits eingegliederte Materialien eignet sich der LTT Nativmaterial am
besten.

Dabei werden speziell am Patienten gewonnene Materialien mit den Blutproben ins Labor gesen-
det. Zu beachten ist, dass die im Mund vorhandenen Materialien mit entsprechenden metallfreien
Bohrern entnommen werden, um keine Bohrerspane als Verunreinigung zu hinterlassen. Die so
entnommenen Materialspane werden auf einen Trager (Tesastreifen) aufgebracht.

Natdrlich kbnnen auch verarbeitete Materialien, wie Zemente, Komposite, Prothesenmaterialien
(Zahne, Gusslegierung, Basiskunststoffe), Wurzelstifte, Wurzelfiill- und Knochenersatzmateria-
len im Vorfeld einer zahnmedizinischen Versorgung zum Test eingesendet werden. Bei einem
positiven LTT Ergebnis durfen diese Materialien nicht in den Mund des Patienten eingegliedert
werden, da auf mindestens einen Materialbestandteil eine Typ IV Sensibilisierung vorliegt. Bei
einem negativen LTT ist eine Sensibilisierung auf alle in der Probe enthaltenen Bestandteile zum

gegenwartigen Zeitpunkt ausgeschlossen.

Effektorzelltypisierung

Bei der Effektorzelltypisierung wird nicht, wie beim LTT, die Zellvermehrung, sondern die von den
spezifischen Lymphozyten (TH1-Effektorzellen) produzierten Lymphokine, wie IFN-Gamma ge-
messen. Diese IFN-Gamma-produzierenden Effektor T-Zellen sind fur die Entziindungsauslo-

sung verantwortlich.
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Die Effektorzelltypisierung dient als Erganzungsuntersuchung zum LTT, der eine Sensibilisierung
auf ein Allergen sicherstellt. Die Effektorzelltypisierung beweist zuséatzlich den Zusammenhang
zu den bestehenden Beschwerden des Patienten, wobei fir die Bestimmung der aktuellen Ent-
ziindungstendenz das Verhaltnis von TH1-Effektorzellen und Treg-Zellen von Bedeutung ist.

Da sich das TH1 und Treg Verhaltnis im Laufe des Lebens andert ist es fir eine praventive Tes-
tung nicht aussagekraftig genug. Fur diese Zwecke ist der LTT das Mittel der Wabhl.

Der Test erfolgt Uber eine Stimulierung der Immunzellen mit dem entsprechenden Allergen bzw.
Hapten. Sobald im Falle einer entsprechenden Sensibilisierung T-Zellen vorhanden sind, werden
diese aktiviert, produzieren Zytokine und beginnen sich zu teilen. Diese Zellteilung wird im LTT
gemessen und bei der Effektorzelltypisierung bereits nach 24 Stunden gestoppt. Danach werden
in der Zellkultur mit Hilfe des ELISA die gebildeten Zytokine analysiert. In einer parallelen unsti-
mulierten Basalkultur sollten keine Zytokine messbar sein, um nachzuweisen, dass die gemes-

senen Zytokinmengen mit dem Kontakt der Immunzellen und dem verantwortlichen Antigen zu-

sammenhéangen.

Parameter sind: INF-Gamma als Marker der allergenspezifischen TH1-Zytokine IL-10 als
Marker der allergenspezifischen regulatorischen T-Zellen

zusatzlich: IL-2 und TNF-Alpha, die durch THO und TH2-Zellen freigesetzt werden

Die Sensitivitat der Effektorzelltypisierung allein gentigt nicht, um eine latente allergische Sensi-
bilisierung zu beurteilen. In diesem Fall werden zu wenig T-Lymphozyten aktiviert, um einen
messbaren Zytokinlberschuss zu produzieren.

Fir eine Anschlussdiagnostik an den LTT reicht es aus, als Zytokine IFN-Gamma und IL-10 zu
bestimmen. Dafir werden 5 ml Heparin Blut pro Allergen bzw. Hapten bendtigt.

Die abschlieRende Auswertung lasst folgende Schlussfolgerungen zu:

IFN-Gamma positiv / IL-10 negativ: proentziindliche Effektorzellantwort

IFN-Gamma positiv / IL-10 positiv: Intermediartyp, beide Zelltypen beteiligt Klinik ist ab-
hangig von der Hohe der Zytokinwerte IFN-Gamma
positiv erklart die Beteiligung von proentzindlichen
Effektorzellen

IFN-Gamma negativ / IL-10 positiv: nur suppressorische Treg-Zellen nachweisbar ohne
proentzindliche Effektorzellantwort latente Sensibili-
sierung

IFN-Gamma negativ / IL-10 negativ: keine Sensibilisierung oder nur TH2-Zellen nach-

weisbar

59



Literaturtibersicht

BDT

Der BDT auch Basophiler-Degranulationstest wird zum Nachweis von Typ 1 allergischen Sensi-
bilisierungen und Pseudoallergien angewendet. Da dieser Test, auch als Leukotrien-Release-
Test, Basophiler-Aktivierungstest oder CAST-Test bekannt, ein in-vitro-Verfahren darstellt, kann
er problemlos zum Nachweis von Standardallergenen, wie z.B. Acrylatmonomeren oder Nativ-
materialien eingesetzt werden.

Diese Nativmaterialien, wie beispielsweise unbekannte Materialproben aus Prothesenmaterial
oder in situ mit einem Spezialbohrer gewonnene Kunststoffspane, werden vor der Testung im
Labor entsprechend aufbereitet. Wichtig bei einer Praventivtestung ist die Testung der Materia-
lien in dem Zustand, wie sie beim Patienten im Mund eingegliedert werden, also im bereits ver-
arbeiteten Zustand und keine Einzelmaterialien (z.B. Kunststoff mit entsprechendem Bonding
ausgehartet oder fertig polymerisierter Prothesenkunststoff bzw. ausgehértete Zementproben
und Wurzelfullmaterialien)

Bei der Testung erfolgt zu Beginn eine Anreicherung der Basophilen aus dem Patientenblut (2 ml
EDTA-Blut oder Heparinblut pro Allergen bzw. Nativmaterial) mittels der Dichtegradientenzentri-
fugation. AnschlieBend wird Interleukin-3 zur Erhéhung der Testempfindlichkeit zugefiihrt. Nach
10 Minuten kann das Testallergen den Patientenzellen beigemischt werden und nach weiteren
40 Minuten ist es moglich, nach Zentrifugation die Leukotriene im Uberstand zu bestimmen. Die
Ergebnisse werden abschlieRend mit Positiv- und Negativkontrollen ins Verhaltnis gesetzt. Bei
Werten > 200 pg/ml ist eine Sensibilisierung vom Typ | (Soforttyp) gesichert.

Hinsichtlich Sensitivitdt und Spezifitat ist der BDT den anderen in-vitro Tests (Histamin-Freiset-

zungs-Test oder CD63-Test) eindeutig Uberlegen (94).

Das Standard-Acrylat-Profil umfasst:

Methylmethacrylat (MMA)
Di-Hydroxyethylmethacrylat (HEMA)
Triethylenglycoldimethacrylat (TEGDMA)
Diurethandimethacrylat (DUDMA)

Multielementanalyse

Die Multielementanalyse wird angewendet, wenn bei einer nachgewiesenen Sensibilisierung auf
ein bestimmtes Metall das weitere therapeutische Vorgehen bei entsprechender Belastung im
vorhandenen Zahnersatz festgelegt werden soll, wie in Abbildung 36 beschrieben.

Die Analyse erfolgt mittels ICP-MS (inductively coupled plasma mass spectrometry)
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Dabei wird die Speichelprobe in feinste Tropfchen zerstaubt. Durch 8000°C heil3es Argongas-
Plasma zerfallen diese in ihre Elementbestandteile und kénnen anschlieRend im Massenspekt-
rometer bis in einen Konzentrationsbereich von ng/l analysiert werden.

Im Falle einer Typ IV Sensibilisierung sind bereits leichte Erh6hungen von Bedeutung, wahrend
bei einer toxikologischen Bewertung nur deutlich erhéhte Metallspiegel im Speichel als klinische
Belastung gelten (24).

Zur Analyse erfolgt eine gleichzeitige Messung mehrerer Metalle in einer kleinen Speichelrobe.
In Abhangigkeit von der Indikation erfolgt die entsprechende Speichelprobenentnahme.

Bei Korrosion werden wéhrend der Nacht durch die verminderte Speichelsekretion freigesetzte
lonen angereichert. Dadurch ist deren Konzentration im Morgenspeichel hdher als tagsiiber. Kurz
nach dem Erwachen werden vor dem Fruhstick und dem Zahneputzen 3-5 ml Speichel in ent-
sprechenden Speichelréhrchen gesammelt. Bei Bruxismuspatienten, liegt unabhangig von der
Korrosion ein hoher Metallspiegel im Morgenspeichel vor. Auch der pH-Wert in der Mundhdhle,
Ruckstande aus Zahnpasten, wie Titan und Zinn oder auch aus Lebensmitteln und Getréanken,
wie Barium aus dem Trinkwasser beeinflussen zusatzlich den Morgenspeichel. Um den mecha-
nischen Abrieb aus Zahnersatz zu bestimmen, wird die Speichelprobe nach 10-minitigem Kau-
gummikauen abgegeben, da der Speichel dadurch stimuliert wird. Diese beiden Fragestellungen
sind schematisch in Abbildung 36 erfasst.

Zur Bestimmung der Gesamtbelastung durch Korrosion und Abrieb werden Morgenspeichel und
Kaugummispeichel zu gleichen Teilen in einem Roéhrchen als kombinierter Speichel gesammelt,
wie in Abbildung 37 dargestellt. Zu beachten sind aber auch die physiologischen
Speichelelektrolyte, wie Zink, Kupfer und Mangan, die bei der Speichelanalyse beriicksichtigt

werden mussen.

Kaugummispeichel oder Morgenspeichel ?

Was ist sensitiver ? Multielementanalyse

Morgenspeichel Speichel nach Kaugummikauen ‘/\ (

LSpeichel 1% LSpeichel 2°
Morgens vor dem Zahneputzen

Korrosion Abrieb (von der Kauflache)

\ allergische Reaktion?

toxische Effekte?

Abbildung 36: Korrosion und Abrieb aus Zahnersatz Abbildung 37: Multielementanalyse (103)
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Ein Beispiel der Multielementanalyse mit entsprechender Erklarung zeigt Abbildung 38

Arztlicher Befundbericht
Multielementanalyse (MEA) kombiniert

Die Analyse des Profils Legierungsmetalle erfolgte im kombinierten Morgen- und Kaugummispeichel mittels ICP-MS

Analyt Ergebnis Referenzbereich
Gold <20
Palladium <12
Ptatin <0.2
Gallium <0.2
Indium <02
Iridium <02
Kupfer <17.0
Silber <02
Zinn <20
Quecksilber <15
Cer <0.02
Chrom <05
Kobait <03
Mangan X <40
Molybdan <0,2 g/t <08
Nickel <0,2 wg/l <12
Vanadium < 0,2 pglt <03
Auminivm  [[IEZEEE 0! <s0.0
Antimon <0,2 ugll <0.2
Barium 10,7 gl <115
Strontium 34,6 g/l <940
Zink 59,7 g/l < 145
Zirkonum <20 g/l <20
Cadmium <0,2 g/l <02
Titan 25,4 g/l <440
Befund:

Erhohte Konzentrationen an Gold und Platin (Freisetzung aus Edeimetalllegierungen?), Kupfer, Siiber, Zinn und
Quecksilber (Amalgam?) sowie Aluminium (Dentalzemente?, -keramik?)

Bitte beachten Sie, dass Kupfer als physiclogischer Speichelelektrolyt vorhanden ist und daher erhohte Werte im
Speichel auch auf eine Verschiebung des Elektrolythaushaltes zuruckzufGhren sein kénnen.

Da Aluminium in unserer Umwelt ubiquitar vorhanden ist, stammt im Speichel nachgewiesenes Aluminium i.d. R
nicht allein aus dem Zahnersatz, sondern auch aus anderen Queilen, wie z.B. aus Atemiluft, Getranken und
Medikamenten. Ferner ist zu beachten, dass Aluminium aus Dentalkeramiken nicht in ionischer Form sondern als
toxikologisch und immunologisch weniger relevantes Aluminiumoxid freigesetzt wird.

Die freigesetzten Metallkonzentrationen hangen von Menge und Zustand der verarbeiteten Materialien ab (Abrieb,
Korrosion?), sowie vom Milieu in der Mundhohle (pH-Wert!)

Abbildung 38: Ergebnisanalyse der Multielementanalyse (103)

LC-MS

Die liquid chromatography mass spectrometrie (LC-MS) ermdglicht die Messung von Acrylaten
im Morgen- oder Basalspeichel. Der Basalspeichel entspricht dem Speichel, der tagsiber ohne
Kaugummikauen abgegeben wird, um eine Signaliberlagerung aus Kaugummiinhaltstoffen zu
vermeiden.

Je nachdem, ob eine Belastung mit Kunststoffen oder eine Sensibilisierung vorliegt, sind unter-
schiedliche Tests, wie in Abbildung 39 schematisch dargestellt, sinnvoll.

®
® e .. BisGMA Belastung?
TEGDMA —» Kunststoffe im
e ®, Speichel (LC-MS)
e UDMA
°
—*  MMA Sensibilisierung?

» BDT und LTT

|

Abbauprodukte

Abbildung 39: Dentalkunststoffe als Quelle von Acrylatbelastungen (103)
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Dabei werden 2ml Speichel hinsichtlich der Stabilitat der untersuchten Monomere tberpruft, in-
dem ein Teil des Patientenspeichels mit den Acrylat-Reinsubstanzen beschickt wird. Verschwin-
det daraufhin das zugesetzte Kunststoffmonomer bedeutet das einen schnellen Abbau im Spei-
chel. So dass daraus geschlussfolgert werden kann, dass aus dem Zahnersatz freigesetzte Mo-
nomere auch im Mund des Patienten instabil sind. Ein solches Kunststoffprofil zeigt Abbildung
40.

~

r‘..".-. .
==IMD Arztlicher Befundbericht
Labor Berlin

Untersuchung Ergebnis Einheit Referenz
bereich
Profil Kunststoffe i. Speichel LC-MS
UDMA 57 Ha/l <1.0
TEGDMA 2.6 pg/l <1.0
BisGMA 10.2 g/l <0.2
BPA <1.0 pg/l <1.0
MMA 59.1 g/l <50.0

Vielfachbelastung des Speichels mit Acrylaten. Bisphenol A nicht
nachweisbar.
p- >y

Abbildung 40: Kunstsoffprofil LC-MS (103)

MINI-Cell System (MCS)

Beim MINI-Cell System handelt es sich um eine elektrochemische Analysemethode, um das Kor-
rosionverhalten metallischer Biomaterialien verlasslich zu bewerten (79).

Im Gegensatz zum Immersionstest, bei dem die GrofRe und die Herstellung der verwendeten
Prufkorper keinen Bezug zur Praxis im Labor haben, bietet das MCS den Vorteil, dass Messun-
gen an Oberflachen realer Konstruktionen mit kleinen Stromen und hoher Polarisationsgeschwin-
digkeit ermdglicht werden konnen (91).

Beim MCS handelt es sich um ein 3-Elektroden-System bestehend aus
- Referenzelektrode (RE)

- Gegenelektrode (GE)

- Arbeitselektrode (AE)

Abbildung 41 zeigt den schematischen Aufbau des Mini-Cell-Systems.

Zwischen AE und RE wird eine Potentialeinstellung definiert und ein sich einstellender Strom

zwischen AE und GE gemessen.
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3-Elektroden-System
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Compu-
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Abbildung 41: Schematische Darstellung der Funktionsweise des Mini-Cell-Systems nach Miiller (91)

2.6.5 In-vivo Testverfahren

Spezielle In-vivo Testverfahren sind der Epikutantest zum Ausschluss einer zellular vermittelten
Spattypallergie (Typ IV-Allergie) und der Pricktest zur Abklarung einer IgE vermittelten Sofort-
typallergie (Typ I-Allergie).

Epikutantest

Der Epikutantest gilt heute noch unter Allergologen als Mittel der Wahl zum Ausschluss einer Typ
IV Sensibilisierung und wurde bereits im Kapitel 2.2.1 ausfihrlich beschrieben. Dieser Test ist
nur fir den transdermalen Kontakt geeignet und empfiehlt sich nicht fiir Schleimhautkontakt bzw.

verschluckte Materialien, wie sie in der Zahnmedizin vorkommen.

Prick-Test

Der Pricktest zahlt zu den am haufigsten durchgefiihrte Allergietest bei Allergien vom Soforttyp
(Typ I-Allergie), da ca. 90 % der Allergien Typ I-Allergien sind.

Der Standardtest mit 15-20 verschiedenen Testlosungen enthalt die haufigsten Allergene, wie
Pollen, Hausstaubmilben, Schimmelpilze, Nahrungsmittel, Tierallergene, Insektengifte

Beim Pricktest werden entsprechende allergenhaltige Losungen auf die Haut appliziert und mit
Hilfe einer Prick-Lanzette oder Prick-Nadel durch Ritzen oder Stechen in die Haut eingebracht.
Dadurch kommt es zur Aktivierung des Immunsystems (siehe 2.1). Zur Beurteilung der Tester-
gebnisse wird zuséatzlich eine Negativ-Kontrolle mittels Kochsalzlésung und eine histaminhaltige
Positiv-Kontrolle durchgefiihrt.

Nach ca. 15-20 Minuten erfolgt die Beurteilung der behandelten Hautareale im Hinblick auf die
entstandene Reaktion. Dabei sollte die Positiv-Kontrolle immer eine Quaddel und die Negativ-
Kontrolle keine Hautreaktion hervorrufen. Die Symptome machen sich nach einem Kontakt mit
dem Allergen, sofern eine Sensibilisierung vorliegt, innerhalb von einigen Sekunden oder Minuten

bemerkbar. Am entsprechenden Hautareal kommt es zu Rotung, Quaddelbildung aber auch zu

64



Literaturiibersicht

Juckreiz. Bei einer R6tung und Quaddelbildung wird zusatzlich noch der Durchmesser bestimmt,
um die Starke der allergischen Reaktion zu verifizieren.

Die Ergebnisse werden in ein Testprotokoll und den Allregiepass des Patienten eingetragen.
Gelegentlich kann es bei diesem Test zu sehr starken lokalen Reaktionen, allergischen Reaktio-
nen vom Sofort-Typ bis hin zur Anaphylaxie kommen.

Eine Sensibilisierung durch den Prick-Test, wie in Abbildung 42 und 43 sichtbar, wird als gering

beschrieben, ist aber mdglich (62).

Abbildung 42: Prick-Test (86) Abbildung 43: Prick-Test am Unterarm (120)

2.7 Manuelle Diagnostik

Als manuelles Diagnostikverfahren wird ein standardisiertes ganzheitsmedizinisches Vorgehen
auf Grundlage der Applied Kinesiologie (AK Standard-IMAK, ICAK-A, DAGAK), wie in Tabelle 8
angegeben, verstanden. Die Grundlage dieses Verfahrens bildet die Tatsache, dass jeder
Mensch individuell physiologisch anders ist und demzufolge auch reagiert. Dabei wird im Vorfeld
einer Behandlung das fiur jeden Patienten optimal vertragliche Zahnersatzmaterial Uber einen
entsprechenden Testmuskel getestet bzw. ein bereits inkorporiertes unvertragliches Material
identifiziert. Bei entsprechend geuibten Behandlern stellt diese Methode in Abbildung 44 eine
Mdoglichkeit dar, relativ schnell und ohne weitere Hilfsmittel die entsprechende Vertraglichkeit von

Materialien zu Uberprifen, bevor sie dem Patienten definitiv eingegliedert werden.

Abbildung 44: Durchfiihrung des Muskeltestes entsprechend der IMAK Richtlinien (112
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Tabelle 8: AK gestiitztes, manualmedizinisches Behandlungskonzept zur Testung von bereits inkorporierten

und neuen Dentalmaterialeimn in Anlehnung an Riedl-Hohenberger (112)

Diagnose/Behandlung Erklarung

Umfassende zahnmedizinische/ medizinische
Erstdiagnostik und Allgemeinanamnese

AK-gestlitzte Patientendiagnostik unter
Einbeziehung aller Labor- und Bilddaten

interdisziplindre Konzepte zur Optimierung des
allgemeinen Gesundheitszustandes

Behandlung von strukturellen Dysfunktionen,
Storfeldern, Herden, Belastungen durch
vorhandene Fremdmaterialien

Testung auf bestehende zahnmedizinische
Belastungen und deren Beseitigung, soweit moglich

Herstellung eines hohen Regulationsniveaus des
Organismus

individuelle Materialtestung entsprechend der
Therapieplanung

AK und Labortestung von geplanten Materialien
Und Medikamenten

zahnmedizinische Behandlung

ausschlieBliche Verwendung von individuell
vertraglich getesteten Materialien, Medikamenten
und Anésthetika

Kontrolle und Nachsorge

AK-Testung der therapierten Zahne und des
Gesamtzustandes

In Abbildung 45 wird die hohe Ubereinstimmung von fast 92 % gegeniiber der Labortestung

schematisch erfasst.

BEEEEY

o B EBE

Anzahl Prozent

keine Ubereinstimmung

Ubereinstimmung

Abbildung 45: Ubereinstimmung von AK-Test und Labor Untersuchung —ein Vergleich in Anlehnung an RiedI-

Hohenberg (120)
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3 Material und Methode

Als Grundlage dieser Arbeit dienen in erster Linie Daten aus der Literatur, die entsprechend der
Fragestellung gesichtet und analysiert wurden.

Um einen Vergleich mit Daten aus verschiedenen Praxen zu erméglichen, wurde ein Fragebogen
ausgearbeitet und an zahnarztliche aber auch arztliche Kollegen versendet, die auf dem Gebiet

der Materialdiagnostik tatig sind.

3.1 Literaturanalyse

Anhand von Literaturdaten soll dargestellt werden, inwieweit die Unterschiede zwischen Epiku-
tantest und LTT bereits untersucht und bewertet wurden. Fir die ausgewertete Literatur dienen
Publikationen aus Pub Med, Zeitschriften wie der umg, Vortrage im Rahmen der Fortbildungsrei-
hen ,Curriculum Integrative Zahnmedizin“ der Universitat Mainz, ,Curriculum Umweltzahnmedi-
zin“ der DEGUZ, der Inflammatio Akademie des IMD Berlin-Potsdam, der Jahrestagungen der
DEGUZ, des dbu und anhand von Lehrbtichern der Werkstoffkunde. Da auf diesem Gebiet erst
seit dem Jahr 2000 verlassliche Ergebnisse beziiglich des LTT vorliegen, werden vorwiegend
Daten der letzten 20 Jahre genutzt. Bezuglich des Epikutantests geht die Literaturauswertung bis
in die 80er Jahre und teils dartiber hinaus zurtick. Neben den beiden grundlegenden Testverfah-
ren, soll herausgearbeitet werden, weshalb es Uberhaupt wichtig ist, solche Tests zu entwickeln
und durchzufuhren. Dabei spielen die Zusammensetzung und Stabilitdt der Dentalwerkstoffe eine
entscheidende Rolle. Bezuglich der lokalen und systemischen Wirkung auf den menschlichen
Organismus werden vorhandene Daten analysiert und bewertet. Anhand der unterschiedlichen
Quellen wird eine Entscheidungshilfe bzw. Vorgehensweise erarbeitet, um entsprechende The-

rapiemdglichkeiten gegeneinander abzuwagen.

Epikutantest

Im Kapitel 2.2.1 wurde der Epikutantest als in vivo Testverfahren bereits ausfiihrlich dargestellt.

LTT

Der LTT ist laut Bartram (11) das derzeit einzige umfangreich validierte in vitro Testverfahren,
um spezifische zellulare Sensibilisierungen nachzuweisen.

Mit Hilfe des LTT kann eine Typ IV Sensibilisierung auf ein Allergen und im Falle von Metallionen
auf ein Hapten nachgewiesen werden, da der Organismus allergen- spezifische T-Lymphozyten
beim Erstkontakt bildet.
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Lediglich im Falle des Titans ist der LTT nicht angezeigt, da es wegen der hohen Sauerstoffaffi-
nitat nicht als lon, sondern als Titanoxid vorkommt. Damit kann sich Titan auch nicht an kérper-
eigenes Eiweis binden und auch keine Haptenwirkung erzeugen.

Eine umfangreiche Beschreibung des LTT erfolgte im Kapitel 2.2.2.

Dentalwerkstoffe
Aufgrund der Elementfreisetzung aus den verschiedensten Dentalwerkstoffen, egal, ob aus Le-
gierungen oder Komposit-Kunststoffen ist eine Kenntnis der Materialzusammensetzung unum-

géanglich. Immer sollte eine entsprechend Nutzen-Risiko-Einschatzung im Vordergrund stehen.

In Abbildung 46 ist ein Beispiel fir inhomogene Dentallegierungen zu sehen. Die moglichen
Schwankungen des Korrosionspotenzials, die dadurch entstehen zeigt Abbildung 47.

Dentallegierungen

KinPalla = CuAgPdAu

Gaudent = CuAl

Abbildung 46: Zusammensetzung der Dentallegierungen nach W-D Miiller (94)
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Abbildung 47: Schwankung des Korrosionspotentials nach W-D Muller (94)
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Degradationsprodukte und deren Wirkung auf den Kérper

Belastungen des Organismus betreffen nach Meinung von Pohl laut Wiener Schule

zu 98 % den Zahn- und Kieferbereich

zu 75 % die Tonsillen

zu 38 % den NNH-Bereich

zu nur 4 % alle Gbrigen Regionen des Korpers.

Gleichzeitig verweist er auf die direkte Weiterleitung von Toxinen, Zytokinen, Bakterien und deren
Bestandteile durch alle Hirnnerven ab dem N. trigeminus, was wiederum neurodegenerative Er-
krankungen, wie z.B. Parkinson aber auch Erkrankungen des vegetativen Nervensystems und
des Immunsystems begunstigen kann.

Dampfe aus Amalgamfillungen stellen in Europa die gro3ten menschlichen Belastungsquellen
fur Quecksilber dar (74). Aus diesem Grund wurden von der EU- Kommission Strategien zur
strikten Vermeidung von Quecksilberkontakten erarbeitet.

Lokale Veranderungen des Gesundheitszustandes

Zwischenzeitig wurde nachgewiesen, dass aus wurzelgefiillten Zéahnen ausgeldste Mercaptane
die Fahigkeit besitzen aus Amalgam bestandig freigesetztes Quecksilber lokal zu binden.
Dadurch kénnen lokale Entziindungen zusatzlich verstarkt und das Risiko einer immunologischen
Reaktion erhdht werden (97).

Lichen ruber mucosae, Parodontitis und Periimplantitis um Titanimplantate werden durch IL-
1Beta induziert. Uber ein Sympathikussignal 16st dieses Zytokin im ZNS die IL-1Beta Produktion
aus, wodurch die Inflammation auf das ZNS Ubergreift (104). Damit wird aus einer lokalen eine
systemische Veranderung. Speziell Kunststoffe kbnnen Gingivitiden, Ulzerationen, Ekzemen und

Erythemen bedingen (106).

Systemische Veranderungen des Gesundheitszustandes

Entsprechend den Ausfiihrungen des Deutschen Berufsverbandes der Umweltmediziner (dbu)
e.V und des Arbeitskreises Zahnmedizin im dbu wird die systemische Wirkung nahezu jeder im-
munologischen Reaktion genau interpretiert. Dabei beschrénken sich die klinischen Bilder nicht
nur auf die Kontaktstelle (64). Als Beispiel sei das hAmatogene Kontaktekzem genannt, bei dem
ein lokal appliziertes Allergen eine generalisierte Immunantwort bedingt.

Storungen des Magen-Darm-Traktes durch verschluckte Metalle bzw. Metallionen fihren zu pa-
thologischen Verdnderungen von Entziindungs- und oxidativen Stressmarkern. Zusétzlich kommt
es zur Belastung der Niere, da nur Teile der verschluckten Metalle resorbiert werden.

Bei der systemischen Belastung des Organismus sind weitere Expositionsquellen, wie Nahrung

(z.B. belasteter Fisch), Trinkwasser und Atemluft zu beachten.
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Entsprechende Untersuchungen von Straub (136) haben ergeben, dass chronische Entziindun-
gen zu einem Energiemangel infolge gesteigerter Gehirnaktivitat und einem hochaktiven Immun-
system fihren.

Die ausgeldsten Symptome kénnen sein:

- Tagesmiudigkeit

- Depressionen

- Appetitsverlust, Anorexie, Mangelernahrung
- entzindungsinduzierte Anamie

- Muskelschwund

- Knochenschwund

- Insulinresistenz

- verminderte Fertilitat und Libidoverlust
- Bluthochdruck

- erhohte Gerinnungsneigung

- Atemwegserkrankungen

- Allergien

Gehirn und Immunsystem weisen einen @hnlichen Energiebedarf von ca. 2000 KJ/d auf (136).
Bei zusatzlichen psychomotorischen Aktivitaten steigt jedoch der zusatzliche Energiebedarf um
ein Vielfaches an (z.B. bei akuten Schmerzen um ca. 60 %, bei chronischen Schmerzen um 15
%, bei psychischem Stress und Schlafstérungen um 30 % und bei Angst um 10 %). Kurzzeitige
Energiemangelsituationen sind fur den gesunden Organismus kein Problem.

Besteht aber langfristig eine Situation, bei der der Energiemangel nicht Gberwunden werden

kann, kommt es zu Stérungen, wie:

- Gebrechlichkeit

- Fettleibigkeit

- kardiovaskularen Erkrankungen

- kognitiven Funktionsstérungen

- neurodegenerativen Erkrankungen
- psychiatrischen Erkrankungen

- Risiko fir einen friihzeitigen Tod

- Schmerzen

- Stoffwechselstérungen

- Tumoren
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Laut Muller (85) konnte gezeigt werden, dass die chronisch lokale Expression proinflammatori-
scher Zytokine in Abhangigkeit von der immunologischen Toleranz des Organismus systemische
Reaktionen auslosen kann.

Demnach bestimmt nicht das Material die Auswirkungen auf das Gesamtsystem, sondern die
individuellen immunologischen, genetischen und epigenetischen Voraussetzungen des Patien-
ten. Dabei wirken Interleukin-1 (IL-1), Interleukin-8 (IL-8) und Tumornekrosefaktor-Alpha (TNF-
Alpha) proinflammatorisch sowie der Interleukin-1-Rezeptorantagonist (ILLRN) und Interleukin-
10 (IL-10) antiinflammatorisch.

Gleichzeitig wurde nachgewiesen, dass aus wurzelgefillten Zahnen ausgeltste Thioether mit
Metallsalzen aus dentalen Metallen Additionsverbindungen eingehen. Diese wiederum fuhren zu
einem unangenehmen schwefelig-fauligen Geruch und besitzen grol3es toxisches Potenzial mit
entsprechenden Immunreaktionen.

Die chronische Abgabe von Metallen, Klebern, Pigmenten, Partikeln, Reaktionsbeschleunigern,
Geschmacksstoffen und Kunststoffen kdnnen nach Untersuchungen von Miller und v. Baehr zu
unterschiedlichen Immunreaktionen des Korpers fuhren. Bei einer Entztiindung ohne T-Zell-Sen-
sibilisierung kommt es zur Aktivierung von NF-kB und zur Abgabe von proinflammatorischen Zy-
tokinen, wie TNF-Alpha, IFN-Gamma, IL-1, IL-6 und IL-8. Partikel als Ursache fllhren zu einer
Produktion von IL-17 und ab einer PartikelgroRe von 14-21um zur Phagozytose. Kleinere und
grolRere Partikel werden im interstitiellen Raum abgelagert. Eine T-Zell vermittelte Sensibilisie-
rung fihrt zur Bildung von IL-2 und Aktivierung von IFN-Gamma und TNF-Alpha (80). Faserige
Strukturen, wie Beryllium, Kunststoff/Keramik-Gemische kénnen granulomatése Reaktionen ver-
ursachen.

Metalle kbnnen neben unspezifischen (ohne T-Zell-Proliferation) und spezifischen Entziindungen
(mit T-Zell-Proliferation und IL-2 Ausschittung) die Bildung von Zell-Adhéasionsmolektlen an En-
dothelien induzieren und damit das 1. Signal zu einer beginnenden Inflammation der Gefal3wand
bilden. Dabei kommt es zur Adh&sion proinflammatorischer Zellen, einer Minderung der negati-
ven Ladung der GefaBwand und der Erhéhung der Wandpermeabilitat. So kénnen sich Arterio-
sklerose, Hypertonie und vaskulare Erkrankungen entwickeln (80, 125).

Die entsprechenden Zytokine und deren Rezeptoren im Gehirn sind in Abbildung 48 dargestellt.
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Abbildung 48: Zytokine und deren Rezeptoren im Gehirn (87)

Auch Pohl (102) berichtet Gber die mdgliche Entstehung von

Allergien

- Immunmodulation (Erhéhung der Silent Inflammation — TNF-alpha und IL1beta)
- therapieresistentem Bluthochdruck,

- chronische Kieferhéhlenprobleme,

- Venenschmerzen

- Gelenkproblemen

- Restless Leg Syndrom

- Hauttrockenheit

- Haar- und Nagelproblemen

- erhohter Infektanfalligkeit

- psychische Stérungen

- erhohtes Fruhgeburtenrisiko (z.B. bei Periodontitis Anstieg von 7% auf 24% = 20-
- 30% aller Fruhgeburten)
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In Abbildung 49 ist die Entstehung einer chronischen Erkrankung und in Abbildung 50 der Zu-

sammenhang zwischen Inflammation und Depression schematisch dargestellt.
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Abbildung 49: Circulus vitiosus der Chronizitat nach M. Pall (88, 89, 90)
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Abbildung 50: Inflammation und Depression (88)
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Abbildung 51 zeigt den Zusammenhang zwischen Immunaktivierung und Energie- bzw. Leis-

tungsverlust.
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Abbildung 51: Immunaktivierung — Energie- und Leistungsverlust Reactive Oxygen Species (ROS) (88)
Die Funktion der Mitochondrien ist ausfihrlich in Abbildung 52 erklart

Mitochondrien-AuBenmembran

Mitochondrien-Innenmembran ATP-Synthase METALLE
s CHEMIKALIEN

Schutz: SOD2

Elaektronen-
ransport-

HERAUS

o - HINEIN [apP] + P,
Zitronen- ) .
siure- HERAUS
zyklus COz
Acetyl-CoA
7 A 0%
Pyruvat Fettsiduren
lnsu““ € — . Pyruvat Fettsauren
1 J
NAHRUNGSMOLEKIULE AUS CYTOSOI 2
© doc.muller ke

Abbildung 52: Funktion der Mitochondrien (90)
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3.2 Datenerhebung aus der Praxis

Fur die Erhebung der Praxisdaten wurden alle zahnarztlichen und arztlichen Kollegen ange-
schriebenen, die auf dem Gebiet der Materialtestung arbeiten. Dabei handelte es sich um Kolle-
gen, die als Umweltzahnmediziner und Umweltmediziner arbeiten. Um so viel wie méglich ver-
gleichbare Ergebnisse zu erhalten, erfolgte die Erfassung in einem entsprechenden Datenerhe-

bungsbogen, der nachfolgend abgebildet ist.

Datenerhebungsbogen

1. Test im Vorfeld der Behandlung
Epikutantest ja__ nein____
LTT ja__ nein____

Bei zusatzlichem LTT zu Epikutantest — weshalb?
Im Zusammenhang mit Dentalmaterialien ja__ nein___
Im Zusammenhang mit anderen Problemenja___ nein___
Wenn ja — welche?
2. Geschlecht weiblich____ maénnlich ____
Alter___
3. Anamnese
Symptomatik allgemein vor Behandlungsbeginn
Symptomatik spezifisch vor Behandlungsbeginn
bereits vorhandene Fremdmaterialien (Metalle, Kunststoffe, Tattoos usw.) im Korper
bereits vorhandene Laborwerte, Allergiepass bzw. Epikutantest — und/oder LTT Aus-
wertung
Laborwerte, Epikutantest — und/oder LTT Auswertung nach Behandlungsabschluss
vorhandene Rontgenbilder, OPG, MRT, CT
4. Diagnose

5. Symptomatik nach Behandlungsabschluss

Aussagekraft der Datenerhebung

Die Erhebung von Praxisdaten war dahingehend eine Herausforderung, da die angeschriebenen
Kollegen entweder nur den Epikutantest vorliegen hatten oder aber selbst den LTT verwendeten.
Beide Tests waren in den seltensten Fallen durchgefiihrt worden, so dass eine entsprechende
statistische Auswertung aufgrund fehlender Daten nur bedingt moglich war.

Eine Versuchsreihe mit beiden Testverfahren im Wertigkeitsvergleich ist aus ethischen Griinden

nicht vertretbar und daher nicht in Betracht gezogen worden. Das gleiche gilt fur Tierversuche.
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Auswertung

Fur eine aussagekraftige Analyse erfolgte die Auswertung der Patientendaten von 2 verschiede-
nen Praxen, da hier ausreichend vergleichbare Ergebnisse vorlagen.

Es wurden nur Daten von Patienten erfasst, bei denen in Zusammenhang mit zahnarztlichen
Behandlungen ein LTT bzw. und/oder ein Epikutantest erfolgte.

Dabei handelt es sich um 1 Zahnarztpraxis und eine Umweltmedizinische Praxis.

Die Zahnarztpraxis arbeitet lediglich auf dem Gebiet der Diagnostik und Analyse (ZAP), so dass
Daten nach abgeschlossener Therapie nur vereinzelt vorlagen.

In der Umweltmedizinischen Praxis (UMP) liegt das Hauptaugenmerk auf den verursachenden
Noxen bei Patienten mit chronischen Erkrankungen, deshalb wurde der LTT in Zusammenhang
mit anderen Testverfahren, wie z.B. der Vollblutanalyse verwendet.

Die vorhandenen Epikutantestergebnisse, hatte in jedem Fall der Vorbehandler in Auftrag gege-
ben, so dass keine Testergebnisse mittels Epikutantest nach Behandlungsabschluss vorliegen.

Patientengruppen

Insgesamt erfolgte die Auswertung von 65 Patientenakten aus den zwei genannten Praxen. Da-
bei handelt es sich insgesamt um 51 Frauen (78,46%) und 14 Manner (21,54%).

Von der ZAP waren es 55 mit 43 weiblichen und 12 mannlichen Patienten. VVon der

UMP insgesamt 10 Behandlungsunterlagen von 8 Frauen und 2 Mannern. Eine genaue Zusam-
menstellung der Altersstruktur und der entsprechenden Untersuchungen ist Tabelle 9 erfolgt.
Dabei wird deutlich, dass in der ZAP fast 4 x und in der UMP 4 x so viele Frauen mit entspre-
chenden Beschwerden einen Arzt bzw. Zahnarzt aufsuchten, wie Manner. Das bedeutet eine 3,6-
fach hohere Belastung von Frauen im Gegensatz zu Mannern. Eine Haufung ist zwischen dem

40. Und 60. Lebensjahr zu verzeichnen.
Tabelle 9: Altersstruktur

Alter ZAP UMP

Anzahl/% Anzahl/%
Jahre Frauen Manner Frauen Manner
20-30 1/ 1,54 0 0 0
30-40 0 2/ 3,08 1/ 1,54 0
40-50 11/16,92 1/ 1,54 3/ 4,61 1/1,54
50-60 18/27,69 5/ 7,69 2/ 3,08 1/1,54
50-70 8/12,31 3/ 4,61 2/ 3,08 0
70-80 5/ 7,69 1/ 1,54 0 0

43/66,15 12/18,46 8/12,31 2/ 3,08
55/84.61 10/15,38
Gesamt 65/100
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Allgemeinsymptomatik

Aussagen zu bestimmten Symptomen, die dazu fihrten, dass die Patienten einen Arzt bzw. Zahn-
arzt aufsuchten sind in Tabelle 19 und 20 des Tabellenverzeichnisses zusammengestellt.

Die Einteilung der Symptome erfolgte entsprechend ihrem Vorkommen lokal bzw. systemisch
und der Gruppierung nach Mannern und Frauen entsprechend der Altersverteilung. Lokale Symp-
tome betreffen dabei nur das orale System. Unter systemischen Symptomen werden alle Auffal-
ligkeiten des Gesamtorganismus auf3er dem oralen System erfasst. Hier fallt wiederum eine Hau-
fung verschiedenster Symptome zwischen dem 40. Und 60. Lebensjahr auf. Die Angaben fur die
ZAP sind schwarz und fur die UMP rot gestaltet. Weiterhin ist der Unterschied zwischen der
Symptomvielfalt von Mannern und Frauen auffallig. Frauen zeigen vielmehr unterschiedliche
Symptome im Gegensatz zu M&nnern. Das betrifft sowohl das orale als auch das gesamte Sys-
tem.

Zur Abklarung der verschiedenen Symptome erfolgte eine Anamnese, die klinische und réntge-
nologische Untersuchung, sowie die Analyse entsprechender Laborwerte und Tests. Bei den
Tests wurde der LTT in der ZAP bei 3 Mannern und 21 Frauen und in der UMP bei 2 Mannern
und 5 Frauen durchgefihrt. Die Haufung lag bei den Frauen zwischen dem 40. Und 70. Lebens-
jahr und bei den Mannern zwischen dem 30. und 50. Lebensjahr, wobei mehr Frauen als Manner
betroffen waren.

Ergebnisse eines Epikutantests lagen in beiden Praxen von 8 Patienten vor. Die getesteten Pa-
tienten waren zwischen 40 und 70 Jahren alt.

Alle weiteren durchgeflihrten Tests sind in den Tabellen 10 und 11 ersichtlich.

Tabelle 10: Laboruntersuchungen der ZAP und der UMP in Abhé&ngigkeit vom Alter bei Frauen

w 20-30  30-40 40-50 50-60 60-70 70-80

Anzahl 82/18 1 3 13/3 31/7 28/5 9
Epikutantest 5/2 2/1 2 1/1

LTT 21/5 1 1 2/1 8/2 5/1 5
Mercaptane/Thioether 8/2 1 2 1 5 1
RANTES 22/2 4 8/1 8/1 2
Titanstiumulationstest 4 3 1
Multielementanalyse 9/1 1 5/1 2 1
Vollblutanalyse 16/6 1 2/1 8/2 6/2
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Tabelle 11: Laboruntersuchungen der ZAP und der UMP in Abhéangigkeit vom Alter bei Mannern

Laboruntersuchungen (m)

m 20-30 30-40 40-50 50-60 60-70 70-80
Anzahl 25/5 3/1 2/2 9 11/2
Epikutantest 1 1
LTT 3/2 2/1 1/1
Mercaptane/Thioether 8 1 4 3
RANTES 5 2
Titanstiumulationstest 2 2
Multielementanalyse 2 2
Genotyp 2 1 1
Vollblutanalyse 3/2 3/2

Dentalmaterialien

Bezuglich der Dentalmaterialien erfolgte die Auswertung zum einen allgemein, wie beispielsweise
auf Dentallegierungen, Kunststoffe, Wurzelftillmaterialien und Implantate, sowie im speziellen auf
bestimmte Degradationsprodukte, die entsprechend in der Laboranalyse nachgewiesen werden
konnten. Die Datenerfassung ist in den Tabellen 12 und 13 dargestellt und l&sst wiederum eine
H&aufung im Alter von 40-80 bei Frauen und Méannern zwischen 50 und 70 erkennen. Auch hier
reagieren mehr Frauen auf Dentalmaterialien als Manner. Wobei weniger Frauen (50,72%) auf
Dentallegierungen reagieren, als Manner (54,54%). Reaktionen auf Implantate zeigen sich bei
Frauen in 21,31% der Falle im Gegensatz zu Mannern mit 9,08 %. Ebenso, wie Kunststoffe, bei
denen 14,76 % der Frauen im Gegensatz zu 9,08% der Manner Reaktionen aufweisen. Auf Wur-
zelfullmaterialen reagieren doppelt so viele Manner (27,27%) wie Frauen mit 13,12%.

Tabelle 12: Reaktionen auf Dentalmaterialien allgemein bei Frauen

Reaktionen auf Dentalmaterialien (w) Alter

w % 20-30 30-40 40-50 50-60 60-70 70-80
Anzahl 56/5 91,80/8,20 1 1/1 12/1 203 14 8
Dentallegierungen 29/1  47,54/3,28 1 6/1 101 7 5
Kunststoffe 6/3 9,84/4,92 1 1 3 1/2 1
Wurzelfullmaterial  8/0  13,12/0,00 1 6 1
Implantate 13/0 21,31/0,00 2 3 5 3
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Tabelle 13: Reaktionen auf Dentalmaterialien allgemein bei Mannern

Reaktionen auf Dentalmaterialien (m) Alter

m % 30-40 40-50 50-60 60-70
Anzahl 18/4 81,82/18,18 2 1/2 8/2 7
Dentallegierungen 11/1 50,00/ 4,54 2 1/1 4 4
Kunststoffe 1/1 4,54/ 4,54 1 1
Wurzelfullmaterial 6/0 27,27/ 0,00 3 3
Implantate 1/1 4,54/ 4,54 1 1
Knochenersatzmaterial 0/1 0,00/ 4,54 1

Epikutantest
In den beiden Praxen wurden insgesamt 6 Ergebnisse von 4 Epikutantests ausgewertet. Wie den
Tabellen 14 und 15 ersichtlich, waren es in der ZAP 4 Frauen und in der UMP 1 Frau und 1 Mann

Tabelle 14: Epikutantestergebnisse bei Frauen

Epikutantest (w) Alter

40-50 50-60

Anzahl 2/1 2
Material

Amalgam 1

Cadmium 1
Formaldehyd 1

Gold 1
Kobalt 1
Kupfer

Nickel

Palladium

Perubalsam

Titan

PR NN e

Tabelle 15: Epikutantestergebnisse bei M&nnern

Epikutantest (m) Alter ‘
40-50

Anzahl 1
Material

Dihydroxyethyl MA 1
TEGDMA 1
Palladiumchlorid 1
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LTT

Die ausgewerteten LTT erfolgten vorwiegend auf Anraten der beiden Behandler. Teilweise wur-
den die entsprechenden Ergebnisse aber auch vom Patienten zur Erstuntersuchung mitgebracht.
Von den 39 durchgefiihrten LTT erfolgten in der ZAP 35 Tests (29 Frauen und 6 Méanner) und in
der UMP 4 Tests bei 3 Frauen und 1 Mann (Tabelle 21 des Tabellenverzeichnisses und Tabelle
16). Im LTT reagieren die Frauen vorwiegend auf Nickel und Quecksilber, im Gegensatz zu den
Méannern. Die zeigen ebenfalls bezuglich des Quecksilbers Aufféalligkeiten, aber andererseits re-

agieren sie zusatzlich auf Palladium.

Tabelle 16: positive LTT Ergebnisse auf Dentalmaterialien bei 5 mannlichen Patienten

m 30-40 40-50 50-60 60-70

Anzahl 6/1 2 1 2/1 1
Material

Bio Oss 1 1

Cadmium 1 1

Empress CAD 1 1

Gold 2 1 1

Guttapercha 1 1
MMA 1 1

Nickel 2 2
Palladium 3 1 2
Platin 1 1

Silber 1 1
Titan 1 1

Quecksilber 4 2 2

Degradationsprodukte

Spezielle Reaktionen auf Materialien im Sinne von nachgewiesenen Degradationsprodukten im
Organismus sind in den Tabellen 22 des Tabellenverzeichnisses und der untenstehenden Tabelle
17 aufgelistet. Dabei fallt wiederum auf, dass Frauen zwischen 50 und 70 Jahren viel haufiger
auf Dentalmaterialien reagieren als Ménner, die vorwiegend zwischen dem 60. und 70. Lebens-
jahr vermehrte Probleme angeben. Gleichzeitig reagieren Frauen auf eine viel grof3ere Anzahl an
unterschiedlichen Materialien als Manner, die am meisten auf Aluminium reagieren. Bei Frauen

sind das in erster Linie Nickel, Silber, Quecksilber, Gold, Mangan und ebenfalls Aluminium.
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Tabelle 17: nachgewiesene Degradationsprodukte bei Mannern

Degradationsprodukte (m) Alter ‘
Material Anzahl 20-30 30-40 40-50 50-60 60-70 70-80
Aluminium 41 1/1 3
Antimon 1
Barium 1/1 1 1
Blei 1 1
Cer 1 1
Chrom 2 1 1
Gallium 1 1
Gold 3 1 2
Indium 1 1
Kobalt 1 1
Kupfer 2 2
Mangan 1 1
Molybdéan 1/1 1 1
Nickel 4 1 3
Platin 2 1
Quecksilber 1 1
Titan 171 1 1
Zinn 1 1

Patientenfall

Fall 1 (freundlicherweise Uberlassen von Dr. Stefan Dietsche aus Kdln)

Anamnese

Patientin 52 Jahre

Weiblich

Gesichtsschwellung nach Neuanfertigung einer OK/UK Prothese

Patientin musste aus beruflichen Griinden Zahnersatz tagsuber tragen

Hauttest auf Prothesenkunststoff beim Allergologen ohne Befund im Epikutantest

Befund
Epikutantest der Nativmaterialien der eingegliederten Prothese nach 48 und 72 Stunden ohne
auffalligen Befund wie Abbildung 53 zeigt. In Abbildung 54 sind deutliche Reaktionen im LTT zu

erkennen.
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Die Abbildung 55 veranschaulicht die Auswirkung von unvertraglichem Zahnersatz sehr deutlich.

e R e PR

Abbildung 54: LTT Kunststoffe

Abbildung 55: Ergebnisse
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Fall 2 (Fall von Dr. Kurt Miller Kempten)

Anamnese

Patientin 15 Jahre

KFO-Behandlung mit festsitzender Apparatur, wegen Prognathie
Verdacht auf Nickelunvertraglichkeit

6 Monate nach Eingliederung der Bander:

Mudigkeit

Erschopfung

Lustlosigkeit

deutliche Verschlechterung der sehr guten schulischen Leistungen
keine Reaktion auf nickelhaltigen Modeschmuck

Befund
LTT Metalle SI Nickel 39,5
Blut Zytokine IFN - y und IL-2 stark erhéht

Therapie
Entfernung der festsitzenden KFO-Apparatur nach 2 Jahren
Chelat Therapie als Nachbehandlung

Normalisierung des Zustandes sowie der kognitiven Hirnleistung, wie in Abbildung 56

Abbildung 56: Verdnderung der Hirnleistung (87)
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4  Ergebnisse

Die ausgewerteten Daten der beiden Praxen zeigen deutliche Unterschiede zwischen den Ge-
schlechtern und in Abhangigkeit vom Alter des Patienten.

So ist eine vorrangige Belastung des weiblichen Geschlechts (78 %) gegentber 22 % bei den
Mannern beziglich der lokalen und allgemeinen Symptome festzustellen. Das entspricht einer
3,5-fach héheren Belastung der Frauen. Bezlglich der Altersstruktur ist bei beiden Geschlech-
tern eine Haufung der Gesamtsymptomatik zwischen dem 40. und 60. Lebensjahr auffallig. Wie-
derum weisen Frauen deutlich mehr unterschiedliche Symptome auf als Ménner. Egal, ob es sich
dabei um lokale oder allgemeine Symptome handelt.

Die vorwiegend durchgefuihrten Laboruntersuchungen, um lokale und systemische Faktoren zu
erfassen, sind in den Tabellen 10 und 11 zusammengestellt, wobei die Altersgruppe zwischen
dem 40. und 80. Lebensjahr bei den Frauen und dem 30. und 70. Lebensjahr bei den Mannern
dominiert.

Auf Dentalmaterialien reagieren 3-mal mehr Frauen (75 %) als Manner (26 %). Die haufigsten
Reaktionen auf Dentalmaterialien betreffen Dentallegierungen (55 % der Manner und 51 % der
Frauen), gefolgt von Wurzelfillmaterialien bei den Mannern mit 27 % und den Frauen bei lediglich
13 %. Das sind doppelt so viele Reaktionen bei den Mannern im Verhaltnis zu den weiblichen
Patienten. Frauen reagieren eher auf Implantate mit 21 % im Gegensatz zu 10 % bei den Mén-
nern. Auf Kunststoffe reagieren 15 mal mehr die Frauen (15 %) als die Manner (1 %). Eine Hau-
fung ist zwischen dem 40. und 80. Lebensjahr bei Frauen und dem 50. und 60. Lebensjahr bei

den Mannern zu erkennen.

Bewertung Epikutantest

Anhand der durchgefiihrten Datenerhebungen konnten insgesamt Daten von 5 Tests bei Frauen
und 1 Mann erhoben werden, wobei das Alter der Frauen zwischen dem 40. und 60. Lebensjahr
und das des Mannes zwischen dem 40 und 50. Lebensjahr lag. Im Gegensatz zu Lindel6f (65),
der keine geschlechterspezifische Verteilung der Ergebnisse fand, reagierten im Rahmen der
ausgewerteten Praxisdaten 5mal mehr Frauen positiv im Epikutantest als Manner auf die fur die
Zahnmedizin Gblichen Standardreihen. Die weiblichen Testpersonen zeigten positive Ergebnisse
auf 10 unterschiedliche Materialien. Dabei waren Nickel und Palladium mit jeweils 20 % am hau-
figsten vertreten (Tabelle 14). Im Gegensatz dazu bestétigt Rustemeye (118) eine Sensitivitat
von 54 % bei gesicherter Nickelallergie.

Bei der mannlichen Testperson kam es zu positiven Reaktionen auf 3 Materialien, wie 2 verschie-

denen Kunststoffen und Palladiumchlorid (Tabelle 15).
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Aufgrund der subjektiven Testbewertung und der zu geringen Sensitivitat sollte der Epikutantest
nur von versierten Allergologen durchgefiihrt werden.

Die Reproduzierbarkeit betreffend wurden in der Literatur unterschiedliche Werte von 92 % (17),
84 % (18), 56 % (36) sowie 4,2 bis 43,8 % (8) angegeben.

Ein Beispiel fur einen durchgefiihrten Epikutantest zeigt Abbildung 57. Anhand dieses Ergebnis-

ses wird deutlich, wie allgemein die Aussagekraft des Epikutantests ausfallt.

W (HPAA

b (PETAY

Tyl (BUDMA]

Abbildung 57: Epikutantestergebnis eines Patienten der ZAP

Nachdem altere Menschen mit atrophierter Mundschleimhaut eine diunnere Epidermis besitzen
(53), erklart sich eine erhdhte Sensibilisierung im Epikutantest in unsren Ergebnissen jenseits
des 40. Lebensjahres von selbst.

Bartram bestatigte 2006 (11), dass eine klinisch relevante Sensibilisierung nicht in jedem Fall zu
einer lokalen Reaktion fihrt, da orale Mucosa und Epidermis unterschiedliche immunologische
Besonderheiten aufweisen.

Aus diesen Griinden fiihrt ein positives Epikutantestergebnis nicht unweigerlich zu oralen Symp-
tomen und umgekehrt sind nicht alle kontaktallergische Schleimhautreaktionen im Epikutantest
sichtbar.

Weiterhin ist der Epikutantest nicht geeignet, um Allgemeinsymptome und Befindlichkeitsstorun-
gen zu klaren bzw. systemische Effekte zu erfassen (83, 2).

Im Falle des Titans handelt es sich vorwiegend um immunologische Uberempfindlichkeiten und

nicht um Allergien, so dass der Epikutantest aber auch der LTT in diesem Fall ungeeignet sind.
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AuRerdem manifestiert sich die Sensibilisierung in diesem Fall nicht an der Haut im Sinne einer
Kontaktallergie. Anders ist es bei Titanlegierungen, da es dabei zu Verunreinigungen des Reinti-
tans z.B. mit Nickel kommen kann.

Im Anschluss wurde eine bessere Standardisierung der Tests gefordert, da auch Unterschiede in
Abhangigkeit von den Allergenen (z.B. Nickel), der getesteten Konzentration, dem Abstand der
Testplattchen und der Verweildauer der Testproben auf der Haut zu verzeichnen waren. Eine
Reaktion auf das verwendete Pflaster gab es ebenso wenig, wie eine geschlechterspezifische
Verteilung der Ergebnisse.

Die grundsatzlichen Probleme des Epikutantests liegen nach Ansicht des Deutschen Berufsver-
bandes der Umweltmediziner (dbu) e.V. und des Arbeitskreises Zahnmedizin im dbu trotz der
grof3en Fortschritte in:

- der Standardisierung der Testallergene (15)

- der subjektiven Testbewertung verschiedener Untersucher (RKI,15))

- der unterschiedlichen Hautbeschaffenheit der Testpersonen (RKI,15)

- der unzureichenden Sensitivitat fur Metalle

- der Moglichkeit von negativen Ergebnissen bei bestehender klinisch gesicherter
Sensibilisierung (68, 79, 113)

- der mangelnden Reproduzierbarkeit (Ratio von 9 erfassten Studien im Jahr 2004
bei 4,2-43,8 %) (52)

- der Verwendung zu vieler Testsubstanzen

- der nicht leitlinienkonformen Durchfihrung der Epikutantests (ca. 25% der retrospektiv
ausgewerteten Epikutantests)

- der iatrogenen Sensibilisierung (2, 73)

- der Reaktivierung systemischer Reaktionen (64)

- der problematischen Sensitivitét (64)

- der Tatsache, dass nicht in jedem Fall ein positives Testergebnis im Epikutantest zu einer
oralen Schleimhautreaktion fihren muss und umgekehrt nicht jede kontaktallergische Reak-
tion zu einem positiven Epikutantest fuhrt

- der Induktion und Verstarkung einer Uberempfindlichkeit (RKI)

- der Induktion von Hauterscheinungen, Ulzeration, Keloidbildung, Verfarbung, anaphylakti-
sche Reaktion (RKI)

- dem Zeitaufwand (RKI)

- der Testung der lokalen Sensibilisierung und nicht der systemischen (RKI)
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Laut Reichl (110) sollten bei positiven Testreaktionen Materialien mit den entsprechenden In-
haltsstoffen nicht verwendet werden (unabhéngig von der klinischen Symptomatik). Beim Vorlie-
gen einer Klinischen Symptomatik und positivem Epikutantest diurfen auf keinen Fall derartige

Kunststoffe eingesetzt werden.

Bewertung LTT

Insgesamt wurden 31 LTT ausgewertet. Von den 26 Frauen (84 %) und 5 Mannern (16 %), die in
den beiden Praxen bezuglich der Materialunvertraglichkeit in Zusammenhang mit lokalen und
allgemeinen Symptomen untersucht wurden, kam es zu einer Haufung zwischen dem 40. und
70. Lebensjahr bei weiblichen und zwischen dem 30. und 70. Lebensjahr bei mannlichen Patien-
ten.

Frauen reagierten im LTT positiv auf 29 verschiedene Materialien. Vorwiegend handelt es sich
um Kunststoffe (58 %), Metalllegierungen (42 %), Wurzelfullmaterialbestandteile (11 %) und Ze-
ment (4 %). Speziell handelt es sich dabei um BISGMA (33 %), Bisphenol A (13 %), DUDMC (13
%), EDMA, HEMA und TEGDMA zu jeweils 7 %, Quecksilber (50 %), Ethylquecksilber (8 %),
anorganisches (8 %) und organisches Quecksilber (4 %) sowie Nickel (54 %), Palladium (46 %),
Gold (27 %) und Silber (15 %) (Tabelle 21).

Bei den Mannern konnten positive Reaktionen auf 12 verschiedene Materialien, wie Legierungen
(58 %), Kunststoffe, Titan, Keramik und Knochenersatz- und Wurzelfillmaterial zu jeweils 8 %
nachgewiesen werden. Speziell wurde positiv auf Quecksilber (57 %), Palladium (43 %), Nickel
und Gold zu jeweils 28 % getestet (Tabelle 16).

Insgesamt war die Aussagekraft eines jeden LTT auf3erst prazise, um eine Sensibilisierung vom
Typ IV nachzuweisen.

Das 1 positive Ergebnis auf Titan ist genau, wie in der Literatur erwahnt (142), eher auf eine
unspezifische sekundare T-Zell- Aktivierung zurtick zu fihren (148). Ursache ist dabei die Anre-
gung zur unspezifischen Lymphozytenproliferation durch TNF-Alpha. TNF-Alpha gilt zusammen
mit IL-1 als unspezifischer Entziindungsmediator bei der primaren Makrophagenaktivierung.
Everness (30) kam in seinen Untersuchungen mit Nickel Sulfat bereits 1989 zu dem Ergebnis,
dass der LTT beziglich der Nickel Sensitivitat wirksamer als der Epikutantest ist. Vor allen Din-
gen, weil er in 90 % der Falle falsch positive und negative Ergebnisse durch toxische oder mito-
gene Effekte ausschliel3t.

Summer (140) berichtete 2016 dariiber, dass der LTT die héchste Treffsicherheit im Zusammen-
hang mit Uberempfindlichkeitsreaktionen ca. 6-8 Wochen nach der klinischen Reaktion zeigt.
Diese nimmt dann mit zunehmender Zeit ab. Bei Metallallergien werden auch noch nach Jahren
positive Befunde gefunden, da wahrscheinlich eine Stimulierung bei entsprechender Antigenex-

position auch im taglichen Leben stattfindet.
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Nach Meinung der Autoren kann eine sinnvolle Interpretation des LTT nur in Zusammenhang mit
dem klinischen Befund erfolgen. Auch ist ein falsch positives bzw. falsch negatives Ergebnis auf-
grund der biologischen Variabilitdt moglich. Fir Beryllium und Nickel zeigt der LTT entsprechend
gute Sensitivitat und Sensibilitét.

Eine Laboranalyse einer Patientin zum Nachweis einer Typ IV Sensibilisierung auf Palladium und
Nickel ist in Abbildung 58 dargestellt.
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Im LTT Nachweis einer zellularen Sensibilisierung im Sinne einer Typ IV- Immunreaktion gegenuber Nickel und
Palladium sowie grenzwertlg anorg. Quecksilber. Gegenuber den weiterhin getesteten Metallen liegt keine
Sensibilisierung vor.

Bei der Expositionsvermeidung gegentber Palladium muss vor allem auch an Goldschmuck gedacht werden, der
sehr haufig Palladiumanteile enthaltl Weiterhin ist Palladium wie Nickel haufig in Piercingmaterialien und
Modeschmuck enthalten.

Bei einer vorliegenden Metallsensibilisierung kann geprift werden, ob eine relevante Exposition mit dem
betreffenden Metall aus dem Zahnersatz herruhrt. Sollte dieses aus dem oralen Status nicht méglich sein,
empfehlen wir eine Multielementanalyse aus dem Speichel durchzufuhren (3-5 ml Speichel fur MEA
Legierungsmetalle einsenden)

Abbildung 58: LTT Metalle einer Patientin der ZAP

Degradationsprodukte

Hauptsachlich wurden bei den vorliegenden Patientendaten Substanzen, wie Nickel, Aluminium,
Quecksilber, Silber, Palladium, Platin, Mangan, Chrom, Kobalt, Molybdan, Titan und Methacrylate
gefunden.

Bei den Frauen waren die meisten Degradationsprodukte zwischen dem 50. und 70. Lebensjahr
nachweisbar und bei den Mannern zwischen dem 60. und 70. Lebensjahr.

Von den 29 Materialien, die bei Frauen gefunden wurden handelt es sich um Aluminium (28%),
Gold (17%), Mangan (17%), Nickel (38%), Palladium (21%), Platin (17%), Quecksilber (21%),
Silber (24%) sowie Titan, Vandium und Antimon mit jeweils 14% und Kunststoff zu 6%. Bei den
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Mannern wurden lediglich 18 Materialien gefunden, wobei es sich um Aluminium (28%), Gold
(17%), Nickel (22%) sowie Chrom, Kupfer und Molybdan zu 11 % handelt. Weitere geringgradig
vorkommende Degradationsprodukte sind in Tabellel7 und 22 aufgefiihrt.

Entsprechend der Literaturangaben besitzen Kupfer, Cadmium, Zink und Nickel eine hohe Kor-
rosionsneigung, Silber eine geringe und Gold, Palladium und Platin die geringste Korrosionsnei-
gung. Durch einen sauren pH-Wert, wie im Bereich von oralen Entziindungen entsteht, wird die

Elementfreisetzung aus Dentallegierungen begunstigt (120).

Lokale Veranderung des Gesundheitszustandes

Als lokale Veranderungen wurden Veranderungen der Mundschleimhaut, wie Metallatowierun-
gen, Rotungen im Sinne einer materialbedingten Gingivitis im Bereich von Kronen bzw. Inlayran-
dern, Lichen ruber im Bereich der Wangenschleimhaut, Gingivahyperplasien, verstarkte Blutun-
gen an Fillungsrandern egal, ob Metall, Kunststoff oder Zement, sowie brennende Schmerzen
im Bereich der gesamten Mundhéhle bzw. der Zungenrander oder der gesamten Zunge diagnos-
tiziert. Teilweise kam es auch zu Sensibilitdtsstorungen im Bereich der Zungen- bzw. Wangen-
schleimhaut in Zusammenhang mit zahnarztlichen Versorgungen (Tabelle 7).

Allgemeine Kieferschmerzen (11 %), Kiefergelenkschmerzen (21 %), Kieferhéhlenprobleme (10
%) flhrten genauso zur Vorstellung der Patienten, wie Metallgeschmack (7 %), Zahnfleischent-
ziindungen (21 %) oder Metalltatowierungen und Mundbrennen mit jeweils 4 %. Die Mehrzahl
der 16 genannten Symptome traten wiederum bei Frauen zwischen dem 40. und 70. Lebensjahr
auf. Dabei kam es insgesamt zu 71 Reaktionen, da oft mehrere Symptome gleichzeitig angege-
ben wurden. Vergleichsweise gering war die Reaktion bei den Mannern. Hier wurden nur 5 Symp-
tome mit einer Haufung zwischen dem 30-40. Lebensjahr angegeben. Die Verteilung lag bei 15
% Metalltatowierungen, Mundbrennen, Kieferhdhlenproblemen und Lichen ruber sowie 40 %
Zahnfleischentziindungen.

Beim Vergleich der Ergebnisse mit den Literaturdaten konnten keine Ubereinstimmungen gefun-
den werden. Kiefergelenkbeschwerden gaben 21 % der Patienten an wohingegen die Literatur-
werte bei 8 % liegen (Tabelle 4). Beim Metallgeschmack (8 % zu 56 %), Zahnfleischentziindun-
gen (16 % zu 28 %) und Mundbrennen (5 % zu 72 %) ist die Datenlage genau umgekehrt.
Entsprechend der Literaturrecherche kénnen durch lokale Entziindungen sowie Atrophien und
Nekrose zu Formen von Lichen ruber, Pemphigus, viralen Infektionen und allergischen Reaktio-
nen fuhren, so dass aufere Zellstrukturen zerstort werden bzw. verloren gehen. Damit erhéht
sich die Permeabilitat der oralen Mucosa, was wiederum zur weiteren Zunahme der Durchlassig-
keit fuhrt (53). Ulzeriertes Gewebe ist fiir exogene Substanzen komplett durchléssig. Lediglich
der oberflachliche Fibrinbelag bildet eine partielle Barriere (53). Nach Untersuchungen von Scar-

dina und Messina (119) kénnen biochemische und immunologische Veranderungen an den
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unterschiedlich vaskularisierten Bereichen der oralen Mucosa zu entsprechenden akuten bzw.

chronischen Prozessen im Organismus fuhren.

Systemische Veranderungen des Gesundheitszustandes

Bei den systemischen Veranderungen, die in Tabelle 19 und 20 des Tabellenverzeichnisses zu-
sammengefasst sind, fallt wieder eine Haufung der weiblichen Patienten mit 54 verschiedenen
Symptomen zwischen dem 40. und 70. Lebensjahr auf. Vertreten sind dabei vorwiegend Allergien
(11 %), Nahrungsmittelunvertraglichkeiten (8 %), Muskelschmerzen und Stoffwechselprobleme
(7 % zu 67 %), Depressionen, Energielosigkeit und Metallbelastungen bei 5 % zu 58 %, Derma-
titiden, Gelenk-, HWS- und LWS-Probleme, Kopfschmerzen, Infektanfalligkeit sowie Paresen mit
3 % zu 69 %, Ohrenschmerzen und Haarausfall (2 % oft in Zusammenhang mit Amalgam kreis-
rund), Erschépfungszustande (1 % zu 74 %).

Bei den Méannern haufen sich die 28 allgemeinen Symptome zwischen dem 40. und 60. Lebens-
jahr. Sie klagen vorwiegend Uber chronische Entziindungszustande, Erschopfung, Gleichge-
wichtsstorung, Infektanfalligkeit, Muskelabbau, Muskelschmerzen, Nahrungsmittelunvertréglich-
keit und Schlafstérungen mit jeweils 5 %.

Die erhobenen Praxisdaten weichen genauso, wie bei den Daten der lokalen Symptome erheb-
lich von denen der in der Literatur erhobenen Daten ab. Dabei variieren die Ergebnisse von 1 %

bei den erhobenen Daten bis 77 % in der Literatur (Tabelle 6).
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5 Diskussion

Im Rahmen dieser Arbeit wird klar festgestellt, dass Zahnmaterialien eine Auswirkung auf den
menschlichen Organismus haben und zu lokalen, wie systemischen Veranderungen fiihren kén-
nen.

Praventiv gesehen ist es deshalb von groRer Bedeutung, welches Material dem Patienten, egal
in welche Koérperregion, eingegliedert werden kann. Auf3erdem ist es wichtig, bei vorhandenen
Beschwerden auf ein bereits inkorporiertes Material, festzustellen, ob dieses eine lokale und/oder
systemische Auswirkung auf den Organismus hat oder nicht.

Eine Zahnfleischentziindung verursacht durch Zahnmaterialien erhéht laut Pohl (102) das Risiko
aller Krankheiten, die durch silent inflammation entstehen kénnen. Das betrifft neben Gefal3prob-
lemen, den rheumatischen Formenkreis ebenso wie hormonelle Stérungen.

Aufgrund der Besonderheit der oralen Mucosa, die durch ihre Zusammensetzung viel sensibler
reagiert als die aul3ere Haut, ist eine Materialtestung in vitro mit entsprechend validierten und
reproduzierbaren Verfahren die sinnvollere Alternative.

Bartram (11) stellte fest, dass eine klinisch relevante Sensibilisierung nicht in jedem Fall mit einer
oralen Symptomatik einhergeht. Entscheidend ist die unterschiedliche Haptenaufbereitung der
oralen Mucosa und der Epidermis, aufgrund ihrer immunologischen Besonderheiten.

Von einigen Autoren (115, 35, 111) wird den in vitro Testverfahren der Vorzug gegeben, da diese
soweit verbessert und validiert wurden, dass sie den in vivo Verfahren lberlegen sind. In vivo
Tests gelten als weniger aussagekraftig, methodisch anfalliger und mussen immer auf ihre Klini-
sche Relevanz geprift werden.

Der LTT eignet sich dafiir sehr gut, da er eine differenzierte Darstellung der Materialbestandteile

ermaoglicht.

5.1 Wertigkeitsvergleich von Epikutantest und LTT

Fur Reichl (110) gilt der Epikutantest als Standardtest zum Nachweis einer allergischen Reaktion
gegenuber Zahnmaterialien. Die Untersuchungen beziehen sich dabei vorwiegend auf Kunst-
stoffe und Nickel- bzw. Palladium Allergien.

Bei Metallen, wie z.B. Titan wird eher dem LTT der Vorzug gegeben, da dieser nur tiber das Blut
des Patienten und nicht Giber einen direkten Hautkontakt erfolgt.

Zusétzlich ist in der Zahnmedizin zu beriicksichtigen, dass die Mundschleimhaut anders reagiert
als die Haut.

Uber die Haut kénnen Kontaktallergien (Typ 1) mit Hilfe des Epikutantests nachgewiesen werden.
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Bei chronischen Entziindungen und systemischen Reaktionen des Kdrpers im Sinne einer Typ
IV Sensibilisierung (Aufnahme Uber Schleimhaute oder durch endogene Exposition) ist der LTT
sensitiver. Der LTT ist in Zusammenhang mit der klinischen Symptomatik als Bestandteil der Di-
agnostik, hinsichtlich der Beurteilung einer Sensibilisierung zu sehen. Auf dem Gebiet der Zahn-
medizin betrifft das vorwiegend die Typ IV Sensibilisierung auf entsprechende Dentalwerkstoffe.
Wichtig ist dabei die Standardisierung der Messverfahren in speziellen medizinischen Laboren

und Instituten, um gleiche Durchfuhrungsbedingungen zu gewahrleisten.

In den aktuell giltigen Leitlinien der Deutschen Kontaktallergiegruppe zur Durchfiihrung des
Epikutantests wird eindeutig festgehalten, dass der Epikutantest zur Abklarung einer Kontaktal-
lergie der Haut geeignet ist und nicht zur Abklarung von Symptomen dient, die sich nicht an der
Haut manifestieren. Das betrifft z.B. eine durch T- Zellsensibilisierung hervorgerufenen Immun-
aktivierung in anderen Organen. Auch eine Aussage hinsichtlich eventueller Degradationspro-
dukte ist mit dem Epikutantest nicht mdglich. Aufgrund der problematischen Sensitivitdt und Spe-
zifitat sowie der mdglichen Gefahr einer iatrogenen Sensibilisierung ist zur Abklarung einer spe-
zifischen Problematik der LTT das Mittel der Wahl (64).

Beim Epikutantest werden die in der Zahnmedizin Ublichen Standardreihen getestet, die aber
keinen Rickschluss auf Einzelbestandteile zulassen, wie im Falle des Amalgams.

Anhand der Literaturanalyse und den ausgewerteten Praxisdaten ist ein Epikutantest nach der-
zeitigem Erkenntnisstand fir die Zahnmedizin nicht mehr zu empfehlen.

Jeder Zahnarzt bzw. Arzt, der weiterhin den Epikutantest zur Testung von Zahnmaterialien, die
mit der Schleimhaut in Verbindung stehen in Auftrag gibt, handelt nicht entsprechend den neu-
esten Richtlinien und Erkenntnissen und kann damit eine iatrogene Sensibilisierung verursachen.
Zwischenzeitlich haben sich in vitro Testverfahren durch ihre Reproduzierbarkeit und infolge ihrer

Validierung weitestgehend etabliert.

Der LTT wird zwischenzeitlich in der Literatur fir die Diagnostik von Arzneimittel-, Metall- und
Methacrylatallergien dem Epikutantest in der Spezifitat als gleichwertig und in der Sensitivtat so-
gar als Uberlegen angesehen (66, 62, 38, 100, 73, 121). Diese Bewertung gilt nicht nur fir Hap-
tene sondern gleichfalls flr Metalle, wie Nickel, Chrom, Kobalt und Beryllium (40), da diese im
Vergleich zu Medikamenten nicht metabolisiert werden.

Der LTT ist in der Lage eine entsprechende Sensibilisierung und/oder eine aktuelle ,immunologi-
sche Auseinandersetzung“ mit dem getesteten Antigen nachzuweisen. Allerdings lassen diese
Messwerte keine Schlussfolgerung zu, ob die Sensibilisierung eine Erkrankung bedingt oder

nicht, da nicht jede Sensibilisierung eine Allergie zur Folge hat.
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In Abbildung 59 wurden von Mdller entsprechende LTT Ergebnisse vor und nach der Entfernung
von Dentalmaterialien in einer Ubersichtlichen Tabelle zusammengefasst. Dabei sind die positi-
ven Veranderungen deutlich sichtbar. Derartige Aussagen sind mit dem Epikutantest nicht mog-

lich. Schon aus diesem Grund sollte dem LTT der Vorrang gegeben werden.
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Abbildung 59: LTT Ergebnisse vor und nach Materialentfernung von Kurt E. Miller Kempten (87, 88)

Im Gegensatz zum Epikutantest, welcher dermale Effekte zeigt, bestimmt der LTT die systemi-
schen Lymphozyten und ist in seiner Auswertung weniger subjektiv.

Nach Auffassung des RKI ist der LTT sehr personalintensiv, zeitaufwendig, stéranfallig und teuer.
Gleichzeitig erfordert er die Abnahme einer gréBeren Menge Blut in Abhangigkeit von der Zahl
der Messparameter. Zusatzlich ist die qualitative Wertigkeit abhéngig von der Validierung und der
Qualitat der entsprechenden Labore. Dabei missen die Richtlinien der Bundesarztekammer
(RILIBAK) oder die Normen der DIN/EN/ISO 17025 oder 15189 eingehalten werden.

Als Voraussetzungen gelten:

- der Patient muss mit der Substanz in Kontakt gekommen sein

- zeitlicher Zusammenhang mit dem Auftreten der Symptome

- Beachtung von in-vivo-Hindernissen, wie Einnahme hoher dosierter Kortikosteroide
- genugend grofRe Frischblutmenge, fur die notwendigen Kontrollansatze

- (20 ml heparinisiertes peripheres vengdses Blut fir den Nachweis der Reaktivitat

- gegenuber einer Substanz und zusatzlich 5 ml fir jede weitere Substanz)

- Patient sollte nicht nlichtern sein, da Fasten eine Verschlechterung der Zellqualitat
- bei langerer Probenlagerung bewirkt

- Einsatz einer Konzentrationsreihe des zu testenden Allergens, da eine allergen-
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spezifische Proliferation nur in einem sehr engen, interindividuell unterschiedlichen Konzent-
rationsbereich erfolgt (eine zu hohe Konzentration kann zu einer unspezifischen Proliferation
oder zur Proliferationshemmung durch toxische Effekte flhren)

Durchfuhrung von Mehrfachansatzen (z.B. 4-fach) fur eine entsprechende Aussagekraft
Notwendigkeit einer unspezifischen (z.B. Phytohamagglutinin) und spezifischen

(z.B. Tetanustoxoid) Positivkontrolle

Parallelansatz mit Zellen nur im Medium als Negativkontrolle, um eine eventuelle
Spontanproliferation der Lymphozyten anzuzeigen

Gewinnung von Informationen von der im Blut vorhandenen Zahl an allergenspezifischen Zel-
len mittels Durchflusszytometrie (Verwendung von Carboxyfluorescein-Verbindungen)

hohe Qualitatsstandards und Validierung der ausfiihrenden Labore

entsprechende Beurteilung der Untersuchungsergebnisse durch Fachpersonal

Abschlieend kommt die Kommission zu dem Ergebnis, dass bei einer Typ IV Sensibilisierung

zuerst ein Epikutantest durchgefiihrt werden sollte und im Anschluss daran, wenn der Epikutan-

test negativ oder fraglich positiv ausfallt ein LTT in Erwdgung gezogen werden. Nur bei einer

Kontaktallergie und potenziell stark sensibilisierenden oder karzinogenen Substanzen sollte dem

LTT der Vorrang gegeben werden.

Entsprechend den Auswertungen der Patienten- und Literaturdaten kann diese Empfehlung des

RKI nicht nachvollzogen und beflirwortet werden. Sobald der geringste Verdacht besteht einem

Patienten zu schaden, sollte von dieser Methode kein Gebrauch gemacht werden (Verdacht der

iatrogenen Sensibilisierung).

Entsprechend dem RKI (114) werden 3 Indikationen unterschieden:

Indikation von Seiten des Allergens
- Arzneimittelunvertraglichkeit
- Berylliose

- Kontaktallergie z.B. Nickel, Quecksilber

Indikation von Seiten des Patienten
- wenn Epikutantestung kein sicheres Ergebnis liefert, z.B. hoch dosiertes
Steroid und Immunsuppressiva
- wenn Epikutantestung vor weniger als 12 Monaten
- bei Kindern unter 6 Jahren
- bei Schwangeren

- bei spezfischen Patientengruppen
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3. Praventive Testung
- setzt hohe Mal3stédbe an Sensitivitat und Spezivitat
- nur in begriindeten Ausnahmefallen

- bei entsprechendem allergologischen Verdacht durch einen, Allergologen

Einstufung durch die RKI-Kommission

1. spezifischer LTT zum Nachweis einer medikamentds-allergischen Reaktion und einer Sesibili
sierung gegeniber Beryllium

Kategorie | (uneingeschréankt empfohlen bei gegebener umweltmedizinischer Indikation)

2. spezifischer LTT zum Nachweis einer Kontaktallergie gegentber Nickel:

Kategorie Il (unter Vorbehalt empfohlen bei gegebener umweltmedizinischer Indikation)

3. spezifischer LTT zum Nachweis allergischer Reaktionen gegenuber anderen ,Umweltstoffen®
Kategorie Ill (Empfehlung kann zu einer MaflRnahme ausgesprochen werden, weil kein ausrei-
chendes Untersuchungsmaterial vorliegt

Der Epikutantest stellt ein diagnostisches Verfahren der Haut dar. Mit ihm lassen sich
nur Typ IV Sensibilisierungen, die an der Haut und unter besonderen lokalen Gegebenheiten an
der Schleimhaut (83) entstehen und sich dort klinisch manifestieren, nachweisen. Bei Kontaktal-
lergien ist er zur Allergenidentifizierung sehr hilfreich. Ein derartiger Test sollte aber dem erfah-
renen Untersucher vorbehalten bleiben, da es sich um eine subjektive Testbewertung handelt.
Aus diesem Grund werden standardisierte in vitro Methoden gefordert, die auch fur die Testung
von potentiell sensibilisierenden toxischen und karzinogenen Substanzen gelten. Fir umweltme-
dizinisch vorbelasteten Patienten sind zellulare Verfahren sicherer.

Zusatzlich zur unterschiedlichen Hautbeschaffenheit des oralen Systems der Testpersonen muss
in der Zahnmedizin noch die Problematik des Speichels mit seinem pH-Wert bertcksichtigt wer-
den. Diese Komponenten finden bei der Bewertung des Epikutantests keine Beachtung, so dass
von einer zu geringen Sensitivitat zur Beurteilung der Vertraglichkeit von Zahnmaterialien ausge-
gangen werden kann.

Auch die Verwendung von verarbeiteten Materialien wird oft nicht berticksichtigt. Bei der Testung
sollten immer die tats&chlich im Mund verarbeiteten Materialien mit all ihren Zusatzprodukten
Verwendung finden und nicht die Reinsubstanzen. Gleichzeitig macht es Sinn die verarbeiteten
Materialien im Mund zu testen und deren Reaktion auf den Korper im Vorfeld der Versorgung zu
klaren. Bereits von Lyzak (68), Moneret- Vautrin (79) und Rietschel (113) wurden negative Test-

ergebnisse bei bestehender klinisch gesicherter Sensibilisierung beschrieben. Weiterhin ist der
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Epikutantest nicht geeignet, um Allgemeinsymptome und Befindlichkeitsstérungen zu klaren bzw.

systemische Effekte zu erfassen (83).

5.2 Degradationsprodukte

Wirz (158) bezeichnet Ni, Co, Cd, Cu, Be, V als besonders toxische Legierungsanteile, deren
Toxizitatsschwelle fir das Gewebe unterhalb der mit unseren Mitteln mdglichen Nachweisgrenze
liegt. Aus diesem Grund fordert er flr Zahnrestaurationen hoch korrosionsresistente Materialien,
die keine toxischen Metallionen frei geben.

Die vorliegenden Untersuchungsergebnisse haben deutlich gemacht, dass alle Materialien, egal,
wie bioinert sie sein moégen zu Wechselwirkungen im Organismus filhren. Die Frage ist nur, wo
liegt die jeweilige Grenze, eine Belastung zu tolerieren und wann wird aus einem lokalen Gesche-
hen ein systemisches oder aber ist der Organismus schon so geschadigt, dass beides gleichzeitig
auftritt.

Aus diesem Grund sollte in der modernen Zahnmedizin auf Materialien zurtickgegriffen werden,
die biokompatibel, korrosionsbestéandig und getestet sind.

Auf keinen Fall sollten mehr Materialien als notwendig verwendet werden, um einen Materialmix
und dabei entstehende Spannungszustande und letztendlich daraus resultierende Korrosion zu
vermeiden.

Derzeit gibt es eine Vielzahl von Materialien (Keramiken, PEEK), welche entsprechende Voraus-
setzungen besitzen.

Selbst Implantate aus Keramik erfiillen diese Vorgaben und sind zwischenzeitlich nach neuesten
wissenschaftlichen Erkenntnissen, den Titanimplantaten gleichwertig. Zusatzlich haben sie noch
den Vorteil, dass keine Materialpartikel beim Eindrehen abgesprengt werden kénnen. Bei Ver-
wendung entsprechender Keramikaufbauten ist es damit moglich, einem Patienten so wenig, wie
moglich, verschiedene Materialien einzusetzen.

In jedem Fall ist bei vorgeschadigten Patienten ein entsprechender Test das Mittel der Wahl.

Als Degradationsprodukte wurden im umliegenden Gewebe Titanpartikel nach Implantation, wel-
ches aus der Beschichtung der Reintitanimplantate stammt, gefunden. Dabei handelt es sich um
Substanzen (z.B. Eisen, Aluminium), die beim Beschichtungsprozess in Verbindung mit Luft auf
das Implantat gelangen.

Weiterhin geben Wurzelfillmaterialien teils durch Gberstopfte Wurzelkanalfullungen, aber auch
bei lega artis durchgefiihrten Wurzelbehandlungen Stoffe, wie Eugenol, Kollophonium, Bisphenol
A, Zink, Aluminium, Barium, Silber und Titan in den umliegenden Knochen und tber das Blut in

den gesamten Organismus ab.

96



Diskussion

Kunststoffe setzen Methacrylate nach ihrer Verarbeitung und Einbringung in den Organismus
Uber Fillungen bzw. herausnehmbaren Zahnersatz oder Schienen bzw. kieferorthopadische Ge-
rate frei.

Nach kieferorthopadischer Behandlung werden oft Retainer eingesetzt, die Nickel enthalten und
durch ihre stdndige Anwesenheit im Mund vom Speichel je nach pH-Wert angeldst und ver-
schluckt werden kénnen.

Der gleiche Effekt ist bei festsitzendem und herausnehmbarem Zahnersatz zu finden, bei dem
Metalle verwendet werden, die korrodieren und wiederum durch Verschlucken in den Verdau-
ungstrakt gelangen konnen.

5.3 Wirkung von Dentalwerkstoffen

Aufgrund der Literaturrecherchen, aber auch anhand der Praxisdaten wurden die méglichen Wir-
kungen von Dentalwerkstoffen ausgiebig erortert.

Laut Ahlfors (3) ist die allergische Schleimhautreaktion abhangig vom Ort des Primérkontatktes,
der als pragender immunologischer Erkennungsprozess gilt. Durch primaren intestinalen Aller-
genkontakt kann die Reaktivitdt der Mundschleimhaut unterdriickt werden.

Zwischenzeitlich erarbeitete die EU-Kommission, wegen der bekannten Belastung durch Queck-
silberdampfe aus Amalgamfillungen, Strategien zur strikten Vermeidung von Quecksilberkontak-
ten.

Quecksilber bewirkt eine Blockade der mitochondrialen Elektronentransportkette und fiihrt damit
zu einer mitochondrialen Schadigung. Als Folge kommt es zur Verringerung der ATP Produktion,
was wiederum in einem Chronischen Mudigkeitssyndrom (CFS) enden kann (137). Dieses CFS,
welches sich im Rahmen der Stressregulation entwickelt, fihrt gleichzeitig zu einer eingeschrank-
ten Leistung des Verdauungsapparates, der ebenfalls miide und erschopft ist.

Bereits 1997 wurden im Konsenspapier des Bundesministeriums fiir Gesundheit, des Gesund-
heitsinstituts flr Arzneimittel und Medizinprodukte, der Bundeszahnarztekammer, der Kassen-
zahnarztlichen Bundesvereinigung und der Deutschen Gesellschaft fir Zahnerhaltung Einschran-
kungen fir die Verwendung von Amalgam erarbeitet (61). Diese betreffen Patienten mit Nieren-
funktionsstorungen, Schwangere, Kinder und Allergiker. Zuséatzliche Einschrédnkungen gelten fur
umweltgeschadigte, schwerkranke Patienten und Patienten mit Sensibilisierungen. Fur diese
sollte eine zuvor getestete metall- und evtl. auch acrylatfreie Versorgung das Mittel der Wahl
darstellen.

Auch andere Schwermetalle konnen die gleichen Stérungen bewirken. Beispielsweise beein-
trachtigen Aluminium, Blei und Cadmium die Calcium-Kanalfunktion und kénnen so zu mito-

chondrialen Schadigungen fiihren.
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Zusatzlich zu Keramikversorgungen besteht im Bereich der herausnehmbaren Prothetik die M6g-
lichkeit metallfrei, mit Hilfe von Zirkon und PEEK zu arbeiten. Allerdings stellen derartige Arbeiten

entsprechende Herausforderungen fur Zahntechniker und Zahnarzte dar.

5.4 Lokale Veranderungen des Gesundheitszustandes

Anhand der vorliegenden Daten konnten die Erkenntnisse aus der Literatur bestatigt werden,
wonach es zu lokalen Veranderungen des Gesundheitszustandes im Zusammenhang mit zahn-
arztlichen Versorgungen kommen kann (Vergleich Tabelle 4 und 7 mit Tabelle 19 und 20) Pohl
ist der Meinung, dass eine Zahnfleischentziindung, welche durch Zahnmaterialien versursacht
wird, das Risiko aller Krankheiten erhoht, die durch eine silent inflammation entstehen kdnnen.
So ist der Zusammenhang zwischen Entziindungen im Mundraum und Gefal3problemen, wie z.B.
dem Herzinfarkt, dem rheumatischen Formenkreis und hormonellen Stérungen erwiesen.

Durch PMMA-haltige Kunststoffe, werden am haufigsten Mundbrennen und Geschmacksirritati-
onen angegeben.

Durch den dabei entstehenden oxidativen Stress kommt es zum Gewebeabbau, der wiederum
die Kariesentstehung begiinstigen kann.

7-16 % der Beschwerden fihren in Zusammenhang mit Dentalmaterialien It. Literaturangaben zu
Schleimhautveranderungen.

Vorwiegend klagen die Patienten tber durch Korrosion hervorgerufene Symptome, wie:

- Mundbrennen

- Metallgeschmack

- Zungenbrennen

- Metalltatowierungen

- Schleimhautveranderungen (Quaddeln, Odeme, Gingivitiden, Parodontitiden, Stomatitiden)
- Lichen ruber

- Lingua geographica

- Leukoplakie

- Ubelkeit

- Geschmacksstorungen

- Rotungen,

- Schwellungen

- Stromgefunhl

- Kieferschmerzen

- Kieferhdhlenentziindungen

- vermehrte Candidainfektionen
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Anhand der ausgewerteten Daten wurde Mundbrennen in 45 % der Falle im Gegensatz zu 72 %
entsprechend der Literaturangeben (120) festgestellt. Gingivitiden entsprechen mit 54 % den An-
gaben in der Literatur mit 59 % (120). Lediglich bei Geschmacksirritationen mit 37 % in der Lite-
ratur und 1 % bei den erhobenen Praxisdaten sowie dem Metallgeschmack bei 56 % in der Lite-
ratur und 7 % in den erhobenen Daten finden sich extreme Unterschiede.

Durch PMMA-haltige Kunststoffe, werden am haufigsten Mundbrennen und Geschmacksirritati-
onen angegeben.

Anhand der ausgewerteten Daten konnten die gleichen lokalen Verdnderungen des Gesundheits-
zustandes, wie in der Literatur angegeben festgestellt werden. Allerdings gibt es Abweichungen
in den prozentualen Angaben. Dabei ist allerdings in der Literatur keine Aussage zu finden, in
welchem Bezug die erfassten Daten stehen.

Aus diesem Grund kann nur ein allgemeiner Vergleich in diesem Zusammenhang erfolgen.

5.5 Systemische Veranderungen des Gesundheitszustandes

Systemische Veranderungen stellen den schwierigeren Teil der Diagnostik und Therapie dar, da

sie oft mit Zeichen von internistischen Erkrankungen verwechselt werden kdnnen, wie z.B.

- chronische Mudigkeit - Schilddriisenerkrankung

- erhohter Blutdruck — Herz-Kreislauf-Erkrankung

- Hypersensitivitat - Fibromyalgie,

- Nervositat - Schilddriisenproblematik

- Durchfall — Darmerkrankungen,

- Ubelkeit - Magenerkrankungen,

- Gelenkprobleme — Rheuma, Borreliose

- Konzentrationsschwache — neurologisch degenerative Erkrankungen
- Haarausfall — Hauterkrankungen

- Statikprobleme — orthopadische Problematik, HNO-Erkrankungen

Entsprechend werden in erster Linie die jeweiligen Facharzte aufgesucht. Je nach deren Spezi-
alisierung wird dann irgendwann eine zahnmedizinische Ursache in Erwdgung gezogen.

Pohl (102) hat nach eigenen Untersuchungen festgestellt, dass sich nach Beseitigung der sto-
renden Substanzen ein therapieresistenter Bluthochdruck so verbessern kann, dass keine Medi-

kamente mehr benétigt werden.
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Da eine Belastung des Korpers, egal durch welche Substanzen, zu Stress im System fiihrt, be-
schranken sich die Auswirkungen nicht nur auf den Ort des Geschehens, also den Mundraum,

sondern haben Auswirkungen auf

- das hormonelle System
- den Mineral- und Vitamin Haushalt

- den Saure-Basen-Haushalt

Durch eine azidotische Stoffwechselsituation verandern sich bekanntermafien alle Enzymaktivi-
taten im Korper. So beschreiben z.B. Vauth-Vergote und Meierhthfer (32) die Zusammenhange
zwischen Titan und der Entstehung einer Hashimotothyreoiditis.

Laut Klehmet und Huber (59) sind die meisten Metalle Nierengifte, da sie bei chronischer Expo-
sition in verschiedenen Zellorganellen akkumulieren und zu einer Proteindenaturierung fuhren.
Wichtig ist dabei, dass es sich um Metalllegierungen und deren Bestandteile (Metallionen) han-
delt, die in Losung gehen, da Metalle allein nicht korrodieren.

Entsprechend finden sich durch Dentalmaterialien Nierenerkrankungen, wie:

- chronische Niereninsuffizienz durch Cadmium

- Glomerulonephritis durch Quecksilber und Gold

- Nephrolitiasis durch Cadmium

- nephrotisches Syndrom durch Quecksilber

- Polyurie durch Quecksilber

- Tubulo- interstitielle Nephropatie durch Cadmium, Quecksilber, Chrom, Gold

Allen gemeinsam ist der latent chronische unterschwellige Verlauf der Entziindung.

Akute Infekte, die nicht innerhalb von 2-3 Wochen ausheilen, kénnen in eine Chronifizierung
munden. Durch Aktivierung von Makrophagen bzw. Lymphozyten erh6hen sich dauerhaft proent-
zundliche Zytokine, wie IL-1, IL-8, IL-10, TNF-Alpha und IFN-Gamma. Im weiteren Verlauf kommt
es zur Storung der Bluthirnschranke und einer direkten Wirkung der Zytokine auf das ZNS. Eine
Aktivierung der Indolamin-2,3-Dioxygenase (IDO) bewirkt eine Stérung des Tryptophan-/Seroton-
instoffwechsels mit einem Mangel an Serotonin und Melatonin, was wiederum zu Fatigue und
Depressionen fihrt.

Histamin als Indikator fur eine Mastzellaktivierung kann im Korper Uber 4 verschiedene Rezepto-
ren wirken. Symptome finden sich dann in den Bronchien, der Haut, der Nebenniere, dem Magen,
dem Nerven- und Immunsystem (8).

In der Literatur wurden bis zu 25 verschiedene systemische Erkrankungen im Zusammenhang

mit Zahnmaterialien angegeben. Dabei wurde nicht auf eine alters — bzw. geschlechterspezifische
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Haufung eingegangenen. Anhand der Praxisdaten wurden 54 unterschiedliche systemische
Symptome vorwiegend von Frauen angegeben. Eine Haufung zeigte sich zwischen dem 40.und
80. Lebensjahr (Tabelle 19 und 20).

Auf Grund der geringen Fallzahl der Studie sowie der unterschiedlichen Angaben in der Literatur
ist eine umfassende Auswertung nur bedingt méglich. Dennoch wird aufgezeigt, dass die Kennt-
nis der Materialzusammensetzung jedes einzelnen Werkstoffes in der Zahnmedizin von enormer
Bedeutung ist. Das wiederum stellt auch einen Anspruch an die Industrie alle Medizinprodukte
dahingehend genau zu deklarieren und auf Anfrage samtliche Inhaltsstoffe, auch die geringfugig
vorhandenen zu nennen.

Letztendlich zeigen die Untersuchungen, dass alle Dentalwerkstoffe durch lhre dauerhafte Wech-
selwirkung mit dem Organismus mehr oder weniger Degradationsprodukte freisetzen und diese
zu lokalen und systemischen Veranderungen fihren kdnnen. Gleichzeitig wird bestatigt, dass mit
dem Lymphozyten Transformationstest eine sehr zuverlassige, reproduzierbare und validierbare
in vitro Labormethode existiert, die dem bisher favorisierten Epikutantest in jedem Fall Gberlegen
ist. Damit besteht im Vorfeld einer Behandlung immer die Méglichkeit eindeutig abzuklaren, ob

ein entsprechendes Material zur Schadigung des Organismus fiihren kann.

Eine entsprechende Spezialisierung im Sinne einer Allergiesprechstunde gibt es auf dem Gebiet
der Zahnmedizin nicht, so dass sich eine genaue Datenerhebung auf3erst schwierig gestaltet.
Immer mehr Patienten kommen mit einem Allergiepass zum Zahnarzt, der keine speziell getes-
teten Dentalmaterialien aufweist. Da alle auf diesem Gebiet tatigen Zahnarzte den LTT aus ge-
nannten Griinden favorisieren, gibt es kaum Daten von Epikutantests im Vorfeld. Oft suchen Pa-
tienten entsprechende Zahnarzte auf, um Materialunvertraglichkeiten auszuschliel3en. Aus ethi-
schen Grinden war es nicht moglich entsprechende Testreihen durchzufihren, da die Gefahr
einer iatrogenen Sensibilisierung beim Epikutantest immer gegeben und die mangeinde Repro-
duzierbarkeit entsprechend hoch ist.

Zur Bestimmung der Toxikologie und Biokompatibilitdt von Dentalmaterialien stehen verschie-
dene Testverfahren zur Bestimmung der Zytotoxizitat, Mutagenitat, Kanzerogenitat, Embryotoxi-
zitat und Terratogenitat zur Verfigung, um die Resorption, Distribution, die Elimination und den

Metabolismus von Substanzen im Organismus zu bestimmen (91).
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6  Schlussfolgerung

Aus all diesen Grinden ist es von enormer Bedeutung, weitere Studien bezlglich der Material-
vertraglichkeit von Dentalwerkstoffen durchzufihren. Hilfreich kénnen dabei entsprechend ge-
normten Untersuchungsablaufe mit entsprechenden Analysebtgen sein, die bereits im Vorfeld
einer Behandlung alle Risiken und anamnestischen Besonderheiten abklaren und nach erfolgter
Therapie bzw. zahnmedizinischen Versorgung hinsichtlich ihrer Wirksamkeit bzw. ihres Erfolges
erneut bewertet werden. In weiteren Arbeiten kdnnen entsprechende Datenerhebungen statis-
tisch relevant aufgearbeitet und verschiedene Praxen als Analysepraxen festgelegt werden, um
genormte Auswertungen zu erhalten.

Gleichzeitig bedarf es geeigneter validierbarer Testmethoden um entsprechende Daten unterei-
nander zu vergleichen und klar festzulegen, welche biokompatiblen und korrosionsbestandigen
Dentalwerkstoffe in der modernen Zahnmedizin eingesetzt werden konnen.

Ein Testverfahren, was nur im geringsten Maf3 zur Schadigung des Organismus (iatrogene Sen-
sibilisierung) fuhren kann, darf keinesfalls Anwendung finden, um Materialien zu testen, die mit
einem besseren und sichereren Verfahren systemschonend und validiert (LTT) durchgefihrt wer-
den konnen.

Auf jeden Fall ist der Epikutantest nicht geeignet, um eine Materialvertraglichkeit in der Zahnme-

dizin zu bewerten
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Tabelle 18: Materialbestandteile von Dentalmaterialien mit Vorkommen und deren moégliche Auswirkung auf
den menschlichen Organismus in Anlehnung an Klehmet und Huber (59) sowie Schmalz (120)

Auswirkungen der Einzelbestandteile von Dentalmaterialien

Materialien/Form Kopfschmerzen Wirkung
Metalle/Metallionen
Aluminium Antacida Enzephalopathie
Al3+ Dentalkeramiken Hemmung der ATP Synthese
Dentalzemente Lipidperoxidation, Lungenfibrose
Durchfallmittel Myopathie
Impfstoffe Osteopathie bei terminaler
NEM Legierungenen Niereninsuffizienz
Trinkwasser Pneumokoniose
Wurzelfullmaterialien Schadigung von Zellmembranen
und Mitochondrien
toxisch — verstéarkt Toxizitat von
Quecksilber
Veratzungen
Antimon Dentalzemente Induktion von oxidativem Stress
Kosmetika Storung von zelluldren Stoffwechsel-
Ruckstande aus Luft- wegen durch Interaktion mit
verschmutzung und Proteinstrukturen
von Getranken aus
PET Flaschen
Barium Dentalkeramiken Interaktion mit Kalium- und Kalziumka-
Ba?* Dentalkunststoffe nalen auf Nervenzellen
Dentalzemente
Kontrastmittel
Rucksténde aus
Trinkwasser
Tattoo-Farben
Beryllium Déampfe beim GielRen
Be® Metallstaub karzinogen
Be?2* karzinogen
Cadmium Dentallot toxisch
Cdo E-Zigaretten karzinogen
Cd?z* Tattoo-Farben karzinogen
Ruckstande von beeintrachtigt Calciumkanalfunktion
Zigarettenrauch wodurch mitochondriale Schaden
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entstehen

Erhéhung des MDA-LDL

akut: Gastroenteritis

Leberschadigung

Lungentdem

chronisch: Emphysem

Niereninsuffizienz

Osteomalacie

Rhinitis
Cer NEM Legierungen
Cedt Waurzelfllimaterialien
Chrom Besteck allergisch
Crs+ Dentallot nicht mutagen
Cré+ Dentalzemente mutagen, karzinogen
Endoprothese Akkumulation im Gewebe
Entwicklerfarbstoff DNA-Verénderung
Leder hemmt die Selenresorption
Mullverbrennung neurotoxisch
NEM-Legierungen oxidativer Stress
Rickstande aus Luft-
verschmutzung Cr3* Co-Faktor der Insulin-Signalwei-
Tatto-Farben terleitung am KH-Stoffwechsel beteiligt
Toner Cr3* weniger reaktiv
C8* hoch giftig
Gallium Goldlegierungen
Ga3* Palladiumlegierungen
Gold Arzneimittel allergische Sensibilisierung
Aus* Dentallot Blutbildveranderung
Au* Goldlegierungen geringes Risiko, wegen geringer
Palladiumlegierungen Korrosion
Silberlegierungen Leber- und Nierenschaden
Indium Dentallot Mutagenitat bzw. Karzinogenitat
In3* Dentallegierungen nicht bekannt
Goldlegierungen
Palladiumlegierungen
Silberlegierungen
Iridium Dentallot
[r3* Dentalzement

Goldlegierungen

Palladiumlegierungen
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Silberlegierungen

Kobalt Dentallot mutagen
Co? Endoprothesen karzinogen
Co?* Goldlegierungen allergisch
NEM-Legierungen neurotoxisch
Palladiumlegierungen oxidative DNA-Schéadigung
Ruckstande aus Luft- systemische Entziindung und Entziin-
verschmutzung dung des Endothels
Tonerstaub
Kupfer Amalgam zytotoxisch
Cut* Goldlegierungen
Cu? Rickstande aus Cu?* mutagen, aber nicht karzinogen
Trinkwasser (Kupfer- allergische Sensibilisierung
leitungen) oxidative Schadigung von zelluléren
Silberlegierungen Strukturen
Speichelelektrolyt
(physiologisch)
Spirale (Intrauterin-
pessar)
Mangan Dentallot
Mn2* NEM-Legierung
Ruckstande von
Kaffee
Speichelelektrolyt
(physiologisch)
Molybdan Dentallot allergisch
Mos* Endoprothesen Zellschadigung durch oxidativen
NEM-legierung Stress
Nickel Dentallot allergisch
Ni° Endoprothesen Ni® moglicherweise karzinogen
NizS2 Geschirr (Besteck, NisS2z karzinogen
NiCl2 Topfe) NiClz und NiSO4 schwach mutagen
NiSO4 Industrieemission DNA Schéadigung durch Verdrangung

Kaffeemaschinen

von Magnesium aus dem Heterochro-

KFO Draht/Retainer

matin

Kosmetika Modifikation der epigenetischen Pra-
Methacrylate gung
Modeschmuck Nickelsulfid besonders aktiv

Nahrungsmittel (Ba-

nanen, Kaffee, Kakao

Nusse, Schokolade)
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NEM Legierungen

Piercings

Rickstande aus Luft-

verschmutzung und

von Zigarettenrauch

Tattoo-Farben

Textilfarben

Palladium Farbstoffe allergisch
Pd? Goldlegierungen moglicherweise mutagen
Palladiumlegierungen sehr geringe Korrosion
Piercings oxidativer Stress durch Glutathionver-
Schmuck brauch
Silberlegierungen
Platin Dentallot Karzinogenitat nicht bekannt
pt2* Goldlegierungen sehr geringe Korrosion
Palladiumlegierungen allergisch
Silberlegierungen oxidative DNA-Schaden
Quecksilber Amalgam toxisch
Hg?* belastetes Fleisch akut: Anurie, Colitis, Gastroenteritis
und Gemiuse Stomatitis
Energiesparlampen chronisch: Anéamie, Erethismus,
Fische Neurasthenie, neurotoxisch,
Meeresfrichte Tremor
Neonréhren Triggerfaktor fur Typ | Allergie
neurotoxisches Syndrom (Angst,
Gemiutsschwankung, Konzentrations-
schwéche, mitochondriale Schaden -
CFS als Folge mdglich
Reizbarkeit, Schlaflosigkeit, Vergess-
lichkeit, Wortfindungsstdrung)
erhohtes Risiko fur Alzheimer, Krebs
und Herzinfarkt
Silber Amalgam wahrscheinlich nicht mutagen
Ag* Dentallot reagiert mit Thiolgruppe und anderen
Goldlegierungen funktionellen Gruppen von Enzymen
Palladiumlegierungen und Proteinen
Schmuck zerstort Zellmembran
Silberlegierungen stort Mitochondrienstoffwechsel
Wourzelftllmaterial allergisch
zytotoxisch
Titan Dentalimplantate Reintitan nicht allergisch
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Tier

NEM-Legierungen

Titanlegierungen allergisch

Rickstande von

Entziindungsreaktionen auf Titanoxid-

Zahnpflegeprodukten

partikel

Waurzelfullmaterial

Vanadium

Farbstoffherstellung

Aktivierung der Leukotrin-B4-Synthese

V2+

NEM-Legierungen

in Granulozyten

Schadigung von Mitochondrien

allergisch

Zink

Dentallot

keine Mutagenitat

Zn2+

Dentalzemente

Goldlegierungen

Luftbelastung

Palladiumlegierungen

Speichelelektrolyt

(physiologisch)

Tonerstaub

Wurzelfullmaterial

Zinn

Amalgam

Sn2+

Dentallegierungen

Sn4+

E-Zigaretten

Goldlegierungen

Konservendosen

Meridol-Mundspul-

I6sung

Modeschmuck

Palladiumlegierungen

Silberlegierungen

Tonerstaub

Zirkonium

Dentalkeramiken

z.Z. keine bekannt

Dentalkunststoffe

Deodorantien

Waurzelfullmaterial

Zirkonimplantate

Kunststoffe

Acrylate

Brillenauflagen

allergisch

Dentalprodukte

Angststérungen

Haarspray

Depressionen

Horgerate

GedAachtnisstérungen

Kapseln (magensaft-

Gelenkschmerzen

resistent)

Hautprobleme
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Kontaktlinsen

Migrane

Kunstfingernagel

Nervositat

Nagellack Rauspern zwanghaft
Schuhe Schlafprobleme
Pflaster (braun/ Stoffwechselstérungen
weiss)
Tapes

Benzoylperoxid Initiator

Dibenzoylperoxid

(DBP)

BISGMA Matrixmonomer nicht mutagen

Campherchinon

Photoinitiator bei

lichthartendem
Kunststoff

Ethylenglycodimeth- Monomer

acrylat (EGDMA) Vernetzer

Formaldehyd Mundspilungen allergisch
Oxidationsprodukt Atemwegserkrankungen
von MMA kanzerogen
Zahnmaterialien Kopfschmerzen

zytotoxisch

HEMA

Hydrochinon Stabilisator

Methylmetacrylat Monomer embryonal-fetal toxisch

Hemmung der lliumperistaltik

Inhibition der motorischen Magenfunk-

tion

Reizung der Augen, Haut und

Atmungsorgane

zytotoxisch (120)

N, N-Dimethoyl-4-

Akzelerator bei der

toluidin

Autoploymerisation

Phtalate

Weichmacher

Dibutyl-Phtalat

Dicyclohexyl-Phtalat
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TEGDMA Comonomer Chromosomenschaden
Deletion in DNA-Molekiilen
Urethandimethacrylat Matrixmonomer nicht mutagen

(UDMA)

Keramik

Aluminiumoxid

Aluminiumoxidkera-

kein Einfluss auf Fertilitat

AlR* mik nicht mutagen und terratogen
Zellnekrosen
Aluminium Aufbrennkeramik
A Degradationsprodukt von
Siliciumoxid-Ke-
ramik
Bor Aufbrennkeramik
Degradationsprodukt von
Siliciumoxid-Ke-
ramik
Calcium Aluminiumoxid-Kera- biokompatibel
Ca% mik nicht karzinogen
Calciumphosphat - nicht terratogen
Keramik unterstutzt Zellwachstum und Zellme-
(Hydroxylapatit) tabolismus
Kalium Aufbrennkeramik
K* Degradationsprodukt
von Sliciumoxid-Ke-
ramik
Lanthan Aluminiumoxid-Kera- gering toxisch
Las* mik
Lithium Aluminiumoxid-Kara- Toxisch, aber erst oberhalb von
Li* mik 2000ug/Tag
Nahrung
Psychopharmaka
Natrium Aufbrennkeramik
Na* Degradationsprodukt

von Siliciumoxid-Ke-

ramik
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Phosphat

Calciumphosphat-Ke-

ramik

Silicium Aluminiumoxid-Kera-
mik
Siliciumoxid Aufbrennkeramik nicht toxisch
SiO2 Siliciumoxid-Keramik Zellnekrosen
Zirkonoxid Zirkonoxid-Keramik geringe Radioaktivitat

gute Osseointegration

nicht toxisch

Wourzelfullmaterialien

Bisphenol-A-diglycidyl

Flussigkeit von AH26

Erytheme von Gesicht und

ether (BADGE) Paste von AH Plus Nacken
Kontaktallergene
Epichloridin
Eugenol temporéares Fillmate- allergisch
rial antimikrobiell
Wurzelkanalfillmaterial bakterizid
Erdnussol allergisch
Paraformadehyd Freisetzung bei Abbin- karzinogen
dereaktion bei AH26 mutagen
zytotoxisch
Perubalsam Wurzelkanalfilimittel allergisch
Silber Amalgam wahrscheinlich nicht mutagen
Ag* Dentallot
Goldlegierungen
Palladiumlegierungen
Silberlegierungen
Wourzelfulimaterial
Zinkoxid Wurzelkanalftillmittel fordert Aspergillose
Zemente
Aluminium Zinkphosphat-Zement
Al3*
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Glasionomerzement Fllungen allergisch
Wurzelfillmaterial zytotoxisch
Eugenol Zinkoxid-Eugenol-Ze- allergisch
ment mutagen
Kreuzallergie zu Perubalsam
zytotoxisch

Magnesiumoxid

Zinkphosphat-Zement

Zinkphosphatzement

Befestigungszement

Abhéngigkeit von der Abbindebedin-

Unterfillungszement

gung

initial toxisch bis nicht toxisch

nicht allergisch

Zinkoxid

Zinkphosphat-Zement
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Tabelle 19: Lokale orale und allgemeine Symptome bei Frauen an Hand von Patientendaten der ZAP und UMP

Symptome (w) Alter

Anzahl % 20-30 30-40 40-50 50-60 60-70 70-80
lokal 65/6 16/1 25/2 14/2 10/1
Candida 1 1 1
Geschmackssinn fehlt 1 1 1
Kiefergelenkschmerz 12/3 21 2 4/2 3 3/1
Kieferhéhlenprobleme 7 10 1 4 2
Kieferschmerzen 8 11 2 4 1 1
Korrosion 6 8 1 1 2 2
Leukoplakie 1 1 1
Lichen ruber 5 7 4 1
Lupus 1 1 1
Metallgeschmack 2/3 7 1/1 1/2
Metalltdtowierungen 3 5 2 1
Mundbrennen 3 5 1 1 1
Stromgefuhl 1 1 1
Zahnfleischentziindg. 10 14 2 4 4
Zahne knirschen 3 5 2 1
Zungenbrennen 1 1 1
allgemein 121/30 1/1 13 45/9 44 25/7 6
Allergien 6/3 5 1 1/1 4 1 1
Angststdrungen 2/1 2 1 1 1
ATP gering 1 1 1
Augenprobleme 3 2 1 2
BWS Probleme 1 1 1
CFS 3 2 1 1 1
Depression 6/1 4 4 1 1/1
Dermatitis 3/2 3 1 2 1 1
Energielosigkeit 7 4 1 2 3 1
Entztindungen 2 1 1 1
Epilepsie 4 2 1 2 1
Erschépfung korperlich 2 1 1 1
Erschépfung geistig 1 1 1
Gangstoérung 2 1 1 1
Gefuhllosigkeit 2 1 1 1
Gelenkprobleme 5 3 2 1 2
Geruchssinn weg 1 1 1
Halskratzen 1 1 1
Haarausfall 3 2 1
Herzbeschwerden 2 1 1 1
Histamintberempfindl. 1 1 1 1
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Hormonprobleme 1 1 1

Horverlust 1 1 1

Huftprobleme 2 1 1 1

HWS Probleme 4 3 2 2

Immunschwéche 2 1 1

Infektanfalligkeit 4 2 1 3
Konzentrationsstoérung 3 2 1 1

Kopfschmerzen 3/1 3 1/1 1 1
Kraftlosigkeit 2 1 1 1

leaky gut 1 1 1

LWS Probleme 5 3 2 1 1 1
Magenprobleme 3 2 1 2

MCS 1 1

Metallbelastung 5/3 4 1/1 2 1/2 1
Milchunvertréglichkeit 2 1 2

Mudigkeit 1 1 1

Muskelschmerzen 3 2 1 1 1
Nahrungsmittelunvert. 5 3 4 1
Neurodermitis 1 1 1

Ohrenschmerzen 3 2 2 1

Paresen 4 2 3 1
Parkinson 1 1 1
Polyneuropathie 2 1 1

Pilzbefall 1 1 1

Rosazea 1 1 1

Schlafstérungen 1 1 1
Schwindel 2 1 1 1

Schwitzen 2 1 1 1
Schulter-Arm-Probl. 1 1 1
Stoffwechselprobleme 11 6 2 6 2 1
Tinnitus 1 1 1

Wortfindungsstérung 1 1 1

Zittern 1 1 1
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Tabelle 20: Lokale orale und allgemeine Symptome bei Mannern an Hand von Patientendaten der ZAP und

UMP

Symptome

Anzahl

%

30-40

40-50

Alter
50-60

60-70

lokal

4/1

Kieferhéhlenprobleme

20

Lichen ruber

20

Metalltdtowierungen

20

Mundbrennen

I

20

Zahnfleischentziindungen

1/1

40

allgemein

24/16

3/8

11/8

4

Allgemeinzustand schlecht

Alkoholunvertraglichkeit

Augenprobleme

CFS

Darmprobleme

Entziindungen chronisch

Erschépfung

Gleichgewichtsstdrung

RPlR R R Rk R R

Glutenunvertréglichkeit

Herzprobleme

Infektanfalligkeit

N

Laktoseintoleranz

Konzentrationsschwéache

Kopfschmerzen

Muskelabbau

N R R RNRRPNEPE NP R R P W

Muskelschmerzen

1/1

Nahrungsmittelunvertraglichkeit

N R

Parfimunvertraglichkeit

Prostatitis

Radiosensitivitat

Schlafapnoe

Schlafstérungen

Schwermetallbelastung

Schweil3ausbriiche

Schwindel

Stoffwechselstdrungen

Taubheitsgefuhl

Tumor

RlR R R R RrNR R R RN

W WWWWWAaw w w w a ol a w W W a w w o w| Jg|w| Wl wl w| N
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Tabelle 21: Positive LTT Ergebnisse auf Dentalmaterialien bei 26 weiblichen Patienten

LTT (w) Alter

w 20-30 30-40 40-50 50-60 60-70 70-80
Anzahl 29/3 1 31 13/2 7 5
Material
Aluminium 2 1 1
BISGEMA 3/2 1 1 1/2
Bisphenol A 2 1 1
Cadmium 2 2
Chrom 2 1 1
DUDMC 171 1 1
Ethylenglycol DMA 1 1
Ethylquecksilber 2 1 1
Formaldehyd 1 1
Gold 7 1 4 2
HEMA 1 1
Kunststoff (nativ) 211 1 1 1
Kupfer 3 1 2
Kobalt 171 1 1
Lava Ultimate CAD/CAM 1 1
Molybdén 1
Nickel 131 1 1 8/1 2 1
Palladium 12 1 2 8 1
Perubalsam 2 1 1
Platin 3 2 1
Phosphatzement (nativ) 1 1
Quecksilber 13 1 1 8 2 1
Quecksilber anorganisch 2 1 1
Quecksilber organisch 1 1
Silber 4 1 1 2
TEGDMA 1 1
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Tabelle 22: nachgewiesene Degradationaprodukte bei Frauen

Degradationsprodukte (w) Alter

Material Anzahl 40-50 50-60 60-70 70-80
Aluminium 4/1 3 1 1
Antimon 4 1

Arsen 2 2

Barium 2 1 1

Blei 2 2

BISGEMA 1 1

Bisphenol A 1 1

Cadmium 1 1

Casium 1 1

Cer 1 1

Chrom 1 1
Gadolinium 2/1 2/1

Gold 4/1 3 1 1
Kobalt 2 1 1

Kupfer 2/1 2 1

Lava Ultimate CAD/CAM 1 1

Mangan 4/1 3 1/1

Nickel 9/2 5 4/2
Palladium 6 1 3 2
Perubalsam 1 1
Platin 5 4 1
Quecksilber 4/2 2 2/2

Silber 5/2 1 3 1/2
Strontium 1 1

Thallium 1 1

Titan 3/1 2 1/1
Vanadium 4 4

Zink 1

Zinn 1 1
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