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Dieses White Paper untersucht, wie zahnarztliche
Teams sowohl die Mundgesundheit als auch die
systemische Gesundheit durch ganzheitliche,
mikrobiomfreundliche UnterstUtzung des
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.@ UNTERSUCHUNG DER RESILIENZ UND MODULATION
DES ORALEN MIKROBIOMS

ABSTRACT

Unser Verstandnis der oralen Mikrobiota und ihrer Auswirkungen auf die
orale und systemische Gesundheit befindet sich noch in der Entwicklung.
Herkdmmliche MaBnahmen zur Mundpflege sind zwar wirksam bei der
Reduzierung von Plaque und Krankheiten, kénnen jedoch die Komplexitat
des oralen Okosystems nicht vollstindig erfassen. Dies kann zu einer
unbeabsichtigten Stérung des mikrobiellen Gleichgewichts fihren und
potenzielle Auswirkungen auf die orale und systemische Gesundheit haben.

Die meisten oralen Mikroben sind nicht schadlich und sogar essenziell
fUr eine gute Mundgesundheit. Der Versuch, alle Mikroben zu eliminieren,
ist nicht ratsam und birgt Risiken. Ein effektiverer Ansatz férdert eine
ausgeglichene orale Mikrobiota, die nitzliche Mikroben férdert und das
Wachstum pathogener Arten begrenzt.

Stérungen dieses Gleichgewichts, speziell bei anfalligen Personen, kdnnen
nicht nur Karies und Paradontitis beglnstigen, sondern auch das Risiko und
den Schweregrad systemischer Erkrankungen wie Diabetes und Adipositas®
erhdhen. Die Wiederherstellung des mikrobiellen Gleichgewichts ist
deshalb entscheidend - nicht nur fiir die orale, sondern auch fiir die
allgemeine Gesundheit.

Neue, ergdnzende Strategien, einschliel3lich biologischer Modulation durch
Ernahrung, Lebensweise, Prabiotika, Probiotika und Synbiotika, stellen eine
vielversprechende Erganzung zur herkémmlichen Mundpflege dar. Diese
Ansatze kdnnen die mikrobielle Resilienz férdern und die orale Mikrobiota
gestnder und stabiler machen, wodurch das Erkrankungsrisiko sowohl auf
oraler als auch auf systemischer Ebene verringert wird.

Dieses White Paper befasst sich mit der Wissenschaft hinter dem
oralen mikrobiellen Gleichgewicht und zeigt den Weg in Richtung einer
ganzheitlicheren und mikrobiomfreundlicheren Mundpflege.

Dieses White Paper wurde erstellt von der GUM® in freundlicher
Zusammenarbeit mit Prof. Egija Zaura, Professor flr orale mikrobielle
Okologie am Academic Centre for Dentistry Amsterdam (ACTA -
Niederlande) und Prof. Dr. Wim Teughels, Professor fUr Parodontologie
und orale Mikrobiome im Department of Oral Health Sciences der

KU Leuven (Belgien).

Die Marke GUM® widmet sich der Aufgabe, Mundpflegeroutinen als
achtsame und angenehme Rituale der Selbstfiirsorge etablieren, die ein
gesuUnderes, langeres Leben férdern.
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DIE BEDEUTUNG DER
ORALEN MIKROBIOTA

DIE ORALE MIKROBIOTA IST EIN KOMPLEXES
UND DYNAMISCHES OKOSYSTEM

Eine gesunde Mundhohle ist abhangig von der
im Mund ansassigen Mikrobiota.? Zu dieser
mikrobiellen Gemeinschaft (auch als orales
Mikrobiom bezeichnet, wenn sie im Kontext ihres
Umfelds® betrachtet wird) gehdren Bakterien,
Pilze, Viren, Protozoen und Archaeen. Obwohl
das orale Mikrobiom aus einer dynamischen
Population besteht, ist es in der Regel
bemerkenswert stabil. Dennoch ist es standig
verschiedenen Umgebungsreizen ausgesetzt,
einschlieBlich Ernahrung, Mundhygienepraktiken,
Rauchen, Speichelfluss und Medikamenten.*

Die am haufigsten erforschten oralen Mikroben
sind Bakterien. Zum jetzigen Zeitpunkt konnten
mehr als 700 verschiedene Bakterienarten in der
oralen Mikrobiota identifiziert werden.® Jedoch
befinden sich nicht alle Arten zur gleichen Zeit
im gleichen Mund. Im Durchschnitt finden sich

in einer gesunden menschlichen Mundhohle
mehr als 200 Bakterienarten®, insbesondere aus
den Gattungen Streptococcus, Actinomyces,
Neisseria, Rothia und Veillonella.”®

In einem gesunden Mund Ubernimmt die
Mikrobiota mehrere nitzliche Funktionen.
Bestimmte Bakterienstamme sind beispielsweise
verantwortlich fur:

» Das Gleichgewicht innerhalb der Mikrobiota
Sie tragen dazu bei, schadliche Bakterien
in Schach zu halten und einer bakteriellen
Fehlbesiedlung vorzubeugen, die zu Karies,
Paradontalerkrankungen, oraler Candidiasis und
Mundgeruch fuhren kann.?

» Die Unterstiitzung der Zahnfleischgesundheit
Sie regulieren Entzindungen und die
Immunantwort und beugen so Gingivitis und
Paradontitis vor.'©

» Die Neutralisierung von Saure
Sie sorgen fur ein gesundes pH-Gleichgewicht
im Mund (unterstitzt durch den Speichel) und
verhindern so eine UberméaRlige Saurebildung,
die den Zahnschmelz demineralisieren kann."

DAS ORALE MIKROBIOM UND DAS MIKROBIELLE
GLEICHGEWICHT DER MUNDGESUNDHEIT

Funktionen der oralen Mikrobiota, die zur
Erhaltung guter Mundgesundheit beitragen'’

Unterstiitzung des Immungleichgewichts -
reguliert entziindungsférdernde und
-hemmende Prozesse

Schutz gegen Infektionen - verhindert die
Entstehung von Krankheiten

Entgiftung von Chemikalien - verarbeitet
Umweltgifte

Starkung der Schutzbarrieren - starkt die
Abwehr der Schleimhaute

Férderung der Verdauung - unterstitzt
den Abbau von Nahrstoffen

Blockierung schadlicher Mikroben -
verhindert eine bakterielle Fehlbesiedlung

Mundgesundheit wird vom Gleichgewicht der
mikrobiellen Stamme innerhalb der oralen
Mikrobiota bestimmt - einige unterstiitzen
die Entziindungsabwehr, andere tragen zur
Entstehung von Zahnfleischerkrankungen
oder Karies bei. Der Erhalt eines dynamischen
Gleichgewichts innerhalb der oralen
Mikrobiota sowie zwischen der Mikrobiota
und dem Wirt - um zu verhindern, dass
opportunistische Pathogene die Kontrolle
tibernehmen - ist daher entscheidend fiir die
Mundgesundheit.’?"®

NUTZLICHE
MIKROBIOTA

PATHOGENE
MIKROBIOTA

Abbildung 1: Das orale Mikrobiom und das mikrobielle
Gleichgewicht der Mundgesundheit
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DIE ORALE MIKROBIOTA VERANDERT
SICH IM LAUFE DES LEBENS

Die orale Mikrobiota wird bei der Geburt
durch die Mutter Ubertragen und entwickelt
und verandert sich von der ersten
Nahrungsaufnahme an fortwahrend.*'®
Veranderungen der residenten Mikrobiota
treten im Laufe des gesamten Lebens auf
und sind abhangig von Zahneruptionen und
Zahnbehandlungen wie kieferorthopéadischen
Apparaturen.” Aber auch Erndhrungsweisen,
Lebensstile und Umgebungen sowie Alter,
Medikamente, hormonelle Veranderungen
und Mundhygienegewohnheiten (Abbildung
3) spielen eine Rolle.*"® Die harten und
weichen oralen Oberflachen (wie Zahne,
Gingiva und Zunge) beherbergen jeweils
eine eigene Mikrobiota mit charakteristischen
Eigenschaften.'*®® Hinzu kommt die einzigartige
mikrobielle Identitat eines jeden Menschen.”

Die Mehrheit oraler Bakterien kann ohne
Sauerstoff Uberleben. Sauerstofftolerante
Stamme gedeihen auf supragingivalen
Oberflachen und exponierten Bereichen der
Mundschleimhaut, wo sie auf den Speichel
als Hauptnahrungsquelle angewiesen sind.
Sauerstoffintolerante Bakterien hingegen

BAKTERIELLE BESIEDLUNG

Sauerstofftolerante
Bakterien gedeihen
auf exponierten
Oberflachen unter
Nutzung von
Speichel

Sauerstoffintolerante
Bakterien bevdlkern
subgingivale
Bereiche, wo sie mit
SulkusflUssigkeit und
den Zungenfurchen
interagieren

Abbildung 2: Bakterielle Besiedlung

sammeln sich im Zahnfleischsulkus und
in subgingivalen Nischen an, wo sie dem
Sulkusfluid ausgesetzt sind, sowie in den tiefen

Furchen der Zunge.?>?

DIE ORALE MIKROBIOTA VERANDERT SICH IM LAUFE DES LEBENS - UND KANN SICH IM ALTER ZURUCKSETZEN.

Das maternelle
Mikrobiom wird nicht

Mikroorganismen
besiedeln den

direkt auf den Fotus Mund des
Ubertragen, bereitet aber Neugeborenen
dessen Immunsystem auf durch die vaginale
die mikrobielle Exposition Geburt,

nach der Geburt vor. Hautkontakt und
Ein ausgeglichenes Stillen.

maternales orales
Mikrobiom ist von
entscheidender
Bedeutung.

Nach ihrer Ansiedlung
entwickeln orale
mikrobielle Gemeinschaften
eine stabile und
interdependente Beziehung
zu den Wirtsgeweben.
Zahneruptionen und -ersatz
verandern mikrobielle
Lebensrdume, und
MaBnahmen zur Erhaltung
der Mundgesundheit
werden notwendig.

Das orale Mikrobiom
wird bestimmt von
genetischen und
systemischen Faktoren
sowie von veranderlichen
Einfllssen wie
Erndhrung, Hygiene,
Verhaltensweisen
(Alkohol-,
Tabakkonsum),
Medikamenten und
Stress.

Hormonelle Veranderungen (Pubertat, Schwangerschaft, Menopause) und der Alterungsprozess

kénnen das mikrobielle Gleichgewicht beeinflussen und erfordern proaktive Pflege.

Abbildung 3: Die Entwicklung der oralen Mikrobiota iiber die Jahre
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DIE ORALE MIKROBIOTA HAT EINFLUSS Negative Faktoren
AUF DIE ORALE SOWIE AUF DIE Stérungen durch mangelhafte Mundhygiene,
SYSTEMISCHE GESUNDHEIT chronischen Stress, Medikamenteneinnahme,

Rauchen, schlechte Erndhrung, Mundtrockenheit
usw. destabilisieren das mikrobielle
Gleichgewicht, was nachteilig fUr den Wirt ist -
die Mikrobiota befindet sich in Dysbiose. Dieses
Ungleichgewicht schwéacht das orale Okosystem
und erhoéht das Risiko fur orale Erkrankungen
wie Karies und Parodontitis. Dysbiose |6st eine
lokale EntzGndung in der Mundhéhle aus, die zu
einer chronischen, niedriggradigen systemischen
Entzindung beitragen kann. Diese systemische

Zwischen der oralen Mikrobiota und den
physiologischen, metabolischen und
immunologischen Funktionen des Mundes
besteht eine hochdynamische, wechselseitige
Beziehung."” Dieses Gleichgewicht kann von
zahlreichen internen und externen Faktoren
beeinflusst werden.?

DIE MUND-DARM-VERBINDUNG: EINE . ) ’ . ’ .
WECHSELSEITIGE MIKROBIELLE BEZIEHUNG Entzdndung wird mit Zustanden wie Diabetes,
Herz-Kreislauf-Erkrankungen und Adipositas in

Verbindung gebracht.?®

EIN EMPFINDLICHES GLEICHGEWICHT:
EUBIOSE UND DYSBIOSE

Systemische Translokation
Immunantwort oraler Mikrobiota

g

f

EUBIOSE DYSBIOSE

Unausgeglichenes
Mikrobiom mit einer

Die orale Mikrobiota ist nach der ) Ausgeglichenes und Dominanz pathogener
Dar_mm|krob|.ota die zweltV|eIfaIt|gste._ vielfaltiges Mikrobiom, Bakterien, welche zur
Zwischen beiden besteht sogar eine direkte . . )
Verbindung, die als Mund-Darm-Achse (en: das fUr gesunde Zahne Entstehung von Karies,
gum-gut axis) bezeichnet wird. Nutzliche und ggsundes Zahnflelscherkran_kungen
sowie schadliche Faktoren, welche die orale Zahnfleisch sorgt und letztendlich

Mikrobiota verédndern, konnten mit &hnlichen systemischen
Verdnderungen in der Darmmikrobiota in Krankheiten beitragen
Verbindung gebracht werden.?2%

Abbildung 4: Die Mund-Darm-Verbindung

Positive Faktoren

Eine ausreichende Menge an hochwertigem
Speichel, effektive Mundhygiene und

ein robustes Immunsystem foérdern eine
ausgeglichene orale Mikrobiota, die flr eine gute

Mundgesundheit sorgt und nutzlich far den Wirt
ist - die Mikrobiota befindet sich in Eubiose.?s * Das Gleichgewicht der oralen Mikrobiota hat
Auswirkungen auf die Gesundheit.

Abbildung 5: Eubiose und Dysbiose

* Ob die orale Mikrobiota in der Eubiose
bleibt oder dysbiotisch wird, hangt von ihrer
Resilienz gegeniiber Veranderungen ab.

GuUm
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RESILIENZ DER ORALEN
MIKROBIOTA

WAS BEDEUTET RESILIENZ DER MIKROBIOTA
UND WARUM IST SIE WICHTIG?

Resilienz bedeutet in jedem biologischen
System die Fahigkeit, sich von Belastungen zu
erholen und auf den Stand vor der Belastung
zurtUckzukehren. Dies kann sowohl positive als
auch negative Auswirkungen mit sich bringen.
Im Idealfall dient die Resilienz als Schutzfaktor,
der es dem System ermdglicht, eine gesunde
Umgebung aufrechtzuerhalten. Resilienz kann

jedoch auch pathologische Zustande stabilisieren

und die Wiederherstellung des Gleichgewichts
nach einer Stérung erschweren.

Beispiel:
» Die menschliche orale Mikrobiota hat sich
gemeinsam mit ihrem Wirt entwickelt, um in

der einzigartigen Umgebung der Mundhohle zu

gedeihen. Obwohl ihr primares Ziel Wachstum
und Vermehrung ist, hat die orale Mikrobiota

gleichwertig nutzliche Mechanismen entwickelt,

die sowohl ihr eigene Uberleben sichern als

auch die orale und systemische Gesundheit des
Wirts unterstltzen - z. B. durch die Modulation

von Entzindungsprozessen und den Schutz

vor Erkrankungen.* DarUber hinaus hat sie eine
auBergewdhnliche Resilienz entwickelt, um auf

den Zustrom verschiedenster Einflussfaktoren
zuU reagieren, die ihre komplexe, vielfaltige
Zusammensetzung und Funktion
beeintrachtigen kdnnten, und so den Zustand
der Eubiose zu bewahren.”®

DAS ZWEISCHNEIDIGE SCHWERT DER RESILIENZ

Gesundheit

Resilienz

o

Resilienz

» Resilienz kann jedoch auch pathologische

Zustande stabilisieren, unter denen schlechte
Mundhygiene und andere Faktoren das
Gleichgewicht der oralen Mikrobiota stéren
und potenziell pathogenen Bakterien die
Moglichkeit geben, mikrobielle Gemeinschaften
zu dominieren (d. h. Dysbiose). Dadurch
entsteht eine stabile mikrobielle Gemeinschaft,
die gegenuber einer Ruckkehr zu einem
gesunden Zustand resistent ist.”® Bei

Karies z. B. bevorzugt die Dysbiose

azidogene (saurebildende) und azidurische
(sauretolerante) Mikroben, die in Umgebungen
mit niedrigem pH-Wert gedeihen. Dies fuhrt
zur Demineralisierung des Zahnschmelzes.

Bei Parodontalerkrankungen ist Dysbiose
gekennzeichnet durch eine Zunahme
anaerober proteolytischer Bakterien, die der
Immunantwort des Wirts ausweichen oder

sie unterwandern kénnen. Dies fUhrt zur
Zerstérung des Gewebes und zu chronischen
Entzindungen. Diese unterschiedlichen
mikrobiellen Verschiebungen verdeutlichen die
Komplexitat der Dysbiose und ihre Rolle bei
verschiedenen oralen Erkrankungen.'®282°

Fiir die Erhaltung der oralen und
systemischen Gesundheit ist eine
ausgeglichene, stabile orale Mikrobiota
entscheidend (d. h. Eubiose), die resilient
gegeniiber nachteiligen Veranderungen
in der lokalen Umgebung ist (z. B.
Sdurebelastung oder Entziindung).

Dysbiose und
unwiderrufliche
Schaden

Abbildung 6: Resilienz ermdglicht es der Mikrobiota, sich von Stérungen zu erholen und ihr Gleichgewicht zu erhalten.
Resilienz kann aber auch Krankheitszustdnde aufrechterhalten und die Genesung erschweren.

GuUm
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ZENTRALE FAKTOREN,
DIE DIE RESILIENZ DER
MIKROBIOTA BEEINFLUSSEN

Es gibt mehrere zentrale Faktoren, die die
Resilienz der Mikrobiota beeinflussen kénnen:
» Biofilm

» Speichel

* Immunstatus des Wirts

EINFLUSSFAKTOREN AUF DIE RESILIENZ

Funktion des

Einflussfaktoren auf die Resilienz

Abbildung 7: Zentrale Faktoren, die die Resilienz der
Mikrobiota beeinflussen

DIE DOPPELROLLE DES ORALEN BIOFILMS:
ENTSCHEIDEND FURS GLEICHGEWICHT,
RISIKOBEHAFTET WENN UNKONTROLLIERT

Der orale Biofilm ist entscheidend fur die
Resilienz der Mikrobiota - er kann aber auch
Probleme bereiten. Die unzahligen Mikroben
im Mund leben nicht als isolierte Einzelzellen
sondern bilden eine komplexe, funktionell
organisierte Gemeinschaft innerhalb einer
extrazellularen biologischen Matrix, dem
sogenannten Biofilm (Plaque). Dieser
entwickelt sich in verschiedenen Phasen, wie in
Abbildung 9 dargestellt.

Der Biofilm haftet an oralen Oberflachen,
einschlieBlich den Zahnen, supra- und
subgingivalen Oberflachen, der Zunge,

den Wangen, Lippen und dem harten

und weichen Gaumen, und sammelt sich

im Zahnfleischsulkus."*' Insbesondere die
nicht-abschilfernde Oberflache der Zahne
bietet einen stabilen Untergrund, auf dem
mikrobielle Gemeinschaften gedeihen

und dicke Biofilme bilden kédnnen.! Die
unterschiedlichen Bedingungen in den
jeweiligen oralen Habitaten (wie Sauregrad,
Nahrstoff- und Sauerstoffverfligbarkeit,
Wirtsabwehrmechanismen und Mundhygiene)
bestimmen, welcher Typ der Mikrobiota sich
dort ansiedelt.®

BIOFILMNISCHEN

Supra-

gingival Harter und

weicher
Gaumen

Zunge,
Lippen
und
Wangen

Interdental

Subgingival

Abbildung 8: Biofilmnischen

Der Biofilm ist eine physische Barriere, der
Mikroben gegen Angriffe von auBBen schiitzt und
die optimale Umgebung fUr residente mikrobielle
Zellen vorhalt.

+ Doch auch wenn der Biofilm eine schitzende
Umgebung fur die orale Mikrobiota schafft,
kann eine GlbermaBige Biofilmansammlung
auf oder zwischen den Z&hnen problematisch
sein. Eine solche Ansammlung erhoht die
Anzahl der Mikroben an dieser Stelle, férdert
die Reifung des Biofilms und begunstigt das
Wachstum potenziell pathogener Bakterien,
die Zahnfleischentzindungen hervorrufen
kénnen,shs?

* Mit zunehmender Reifung des Biofilms
kann seine Zusammensetzung aus dem
Gleichgewicht geraten - eine Dysbiose. In
dieser Phase schafft die verminderte Anzahl
nitzlicher Mikroben Bedingungen, die der
Proliferation potenziell pathogener Bakterien
zutraglich sind und schlussendlich zur
Entstehung von oralen Erkrankungen wie
Gingivitis oder Paradontitis beitragen.
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Quorum Sensing: So kommunizieren,
kooperieren und konkurrieren Bakterien

Innerhalb des Biofilms kommmunizieren
unterschiedliche Arten miteinander und
koordinieren ihr Verhalten und ihre Funktionen.
Dieser Prozess wird als Quorum Sensing
bezeichnet. Dadurch kénnen sie!®35:34

* den Wirt besiedeln und mit ihm
kommunizieren.

» die Bildung des Biofilms regulieren.

* sich schnell an die Veranderungen ihrer
Umgebung anpassen (z. B. Verfugbarkeit
von Nahrstoffen, Vorliegen toxischer
Verbindungen oder Trockenheit).

* sich mit verschiedenen Mechanismen gegen
die Ansiedlung konkurrierender Bakterien
wehren, etwa indem sie deren Anhaftung und
Reproduktion verhindern.

Diese Zell-zu-Zell-Kommunikation ermoglicht
eine funktionelle Redundanz innerhalb des
Biofilms: Wenn mehrere Bakterienarten
ahnliche Funktionen erfullen, kann eine Art die
andere ersetzen, ohne die Gesamtfunktion des
Biofilms zu beeintrachtigen. Diese funktionelle
Redundanz macht den Biofilm starker als die
individuellen Arten - ein wichtiger Faktor fiir
die Resilienz der Mikrobiota.”

REIFUNG DES DENTALEN BIOFILMS UND DYSBIOSE

|
Kommensale >
Bakterien .*°
AN
ry -
=l PHASE 1- PHASE 2 -
P;tllzfggne Bildung des Bakterielle
akterien Anfangsfilms Adhésion und
Wachstum

Auf der Oberflache
bildet sich ein
Speichelpellikel als
Grundlage fur
den Biofilm.

Durch
Modulation
erfolgt eine

Starkung der
Resilienz in
Richtung
Eubiose.

sich und haften
an; Dysbiose
beginnt.

Fruhkolonisierende
Bakterien vermehren

Quorum Sensing ermoglicht es pathogenen
Bakterien jedoch auch, mit Kommensalen

zu konkurrieren und eine héhere Toleranz
gegenuber den Abwehrmechanismen des

Wirts sowie antimikrobiellen Wirkstoffen zu
entwickeln. Beispielsweise wird Quorum Sensing
von pathogenen Bakterien genutzt, um die
bakterielle Produktion gewebeschadigender
Virulenzfaktoren zu verzdgern, bis sich die
pathogenen Bakterien soweit vermehrt haben,
dass sie die Abwehrmechanismen des Wirts
Uberwaltigen kénnen. Sie nutzen es auf3erdem,
um eigene Biofilme zu bilden, die sie vor
Antibiotika und Immunzellen schutzen, ihren
Stoffwechsel so anzupassen, dass sie Nahrstoffe
kommensaler Bakterien verwerten kénnen, und
Gene zu aktivieren, die ihre Resistenz gegenUber
Antibiotika erhéhen #3356

Es ist entscheidend zu verstehen, dass,

wenn der Biofilm reifen kann (Abbildung 9),
dysbiotische mikrobielle Gemeinschaften resilient
werden kénnen. Das kann zu Entziindungen

und Zahnfleischerkrankungen beitragen, die
wiederum ernsthaftere systemische Erkrankungen
beglinstigen.’”*° Deshalb sollte der Biofilm stidndig
in einem unreifen, ausgeglichenerem Stadium
gehalten werden.

PHASE 3 - PHASE 4 -
Reifung des Vollstandige
Biofilms Reifung

; ; Mit der vollstandigen

Spéatkolonisierende

Bakterien Reifung des Biofilms
vermehren sich; werden Bakterien in
pathogene der Mundhohle

Bakterien freigesetzt, wodurch

sich der orale Biofilm
weiter ausbreitet.

dominieren.

Abbildung 9: Phasen der Bildung des dentalen Biofilms. Um Dysbiose zu vermeiden und stattdessen die Eubiose zu
erhalten, ist es wichtig, die Reifung des Biofilms bereits in der friihen Phase seiner Bildung (vor Phase 2) zu stéren.3°
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REIFUNG DES
BIOFILMS

DIE REIFUNG DES BIOFILMS BEEINFLUSST DIE ORALE UND SYSTEMISCHE GESUNDHEIT.
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MUNDHYGIENE/-GESUNDHEIT

Resiliente kommensale
Bakterien

DYSBIOSE

Erhohte Resilienz
pathogener Bakterien

SCHLECHTE
MUNDHYGIENE/-GESUNDHEIT

Fortschreitende Dysbiose

Protein- > Co- > Mikrobielle
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interaktion
\/ \/ Zunehmendes Risiko
systemischer Krankheiten
Mundgesundheit Karies, Gingivitis, Parodontitis i reteunaSeryerearad
von Diabetes
Herz-Kreislauf-Erkrankungen
Darmkrebs
Adipositas
Alzheimer
Mundhdhlenkarzinom
. J L

Mikrobielle >

> okologische Katastrophe

Abbildung 10. Bakterienresilienz im oralen Biofilm kann entwed

er niitzlich fiir die orale Mikrobiota und den Wirt sein

- oder niitzlich fiir die dysbiotische orale Mikrobiota und somit schadlich fiir den Wirt."41516.21

SPEICHEL ALS ZENTRALER REGULATOR
DES MIKROBIELLEN GLEICHGEWICHTS
UND DER MUNDGESUNDHEIT

Um eine ausgeglichene orale Mikrobiota
aufrechtzuerhalten, mussen die Mikroben
warm, feucht und gut ernahrt bleiben.”” Der
Speichel Ubernimmt bei der Aufrechterhaltung
der Gesundheit mikrobieller Gemeinschaften
wichtige Aufgaben:

« Er sorgt fUr Feuchtigkeit, die Bakterien
vor dem Austrocknen schitzt, und liefert
Nahrstoffe wie Vitamine, Glykoproteine,
Aminosauren, Harnstoff und Bikarbonate,
die mikrobielles Wachstum und Stabilitat
fordern. 2?4 Einige dieser Nahrstoffe liegen
in komplexen Polymerformen vor. Die
Aufspaltung dieser Speichelkomponenten
in einfache Energiequellen erfordert ein
abgestimmtes Zusammenspiel vieler
verschiedener Mikrobenarten. Indem er
komplexe statt einfache Energiequellen
bereitstellt, tragt der Speichel zur Erhaltung
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einer stabilen mikrobiellen Gemeinschaft
bei, in der verschiedene Arten aufeinander
angewiesen sind und zusammenarbeiten
mussen. Dadurch wird verhindert, dass eine
einzelne Art einen Vorteil erlangt und die
anderen dominiert.

« Der kontinuierliche Speichelfluss baut

Nahrungskohlenhydrate und Mikroorganismen
in der Mundhohle ab, liefert eine Reihe von
Immunfaktoren (einschlieBlich Antikdrpern,
antimikrobiellen Proteinen und Peptiden),

hilft bei der Vorbeugung von Infektionen,
unterstltzt den Transport und die Verteilung
der Mikroben in verschiedene orale

Nischen und verhindert eine mikrobielle
Uberbevélkerung. 404

Speichel enthalt antimikrobielle Komponenten
wie Lysozym, Lactoferrin und Peroxidasen, die zur
Regulierung der Mikrobenpopulation beitragen
und das Ubermaige Wachstum pathogener
Keime hemmen.#041
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DIE ROLLE DES SPEICHELS BEI DER
AUFRECHTERHALTUNG
GESUNDER MIKROBIELLER GEMEINSCHAFTEN

Liefert Feuchtigkeit und Nahrstoffe
fur mikrobielle Stabilitat

Entfernt Nahrungskohlenhydrate und
Mikroorganismen aus der Mundhohle

Liefert eine Reihe von Immunfaktoren,
die Infektionen vorbeugen

Enthalt antimikrobielle
Komponenten

Sorgt fUr ein neutrales
intraorales Gleichgewicht

auf harten und weichen oralen

> Bildet ein schiitzendes Pellikel
Oberflachen

Abbildung 11. Die Rolle des Speichels bei der Erhaltung
der Gesundheit mikrobieller Gemeinschaften

« Speichel sorgt flr ein neutrales Mundmilieu, um
a) saure Bedingungen zu verhindern, die zur
Dominanz saurebildender Bakterien fuhren*?
und b) die durch bakterielle Fermentation
von Kohlenhydraten entstehenden S&uren
zu neutralisieren und so das Risiko einer
Demineralisierung der Zahne zu verringern.
Diese Fahigkeit (bekannt als Pufferkapazitat)
wird durch die Bicarbonat-, Phosphat- und
Proteinsysteme des Speichels gewahrleistet,
die es ihm erlauben, Veranderungen des pH-
Werts entgegenzuwirken.®4

* Speichel produziert ein schitzendes Pellikel auf
den harten und weichen oralen Oberflachen.
Dieser Filter enthélt sowohl Rezeptoren, die
die bakterielle Anhaftung und Kolonisierung
ermoglichen, als auch Proteine, die nicht-orale
Mikroorganismen daran hindern, an den oralen
Oberflachen anzuhaften.®

Angst und Stress), kann das zu Mundtrockenheit
(Hyposalivation) fUhren. Dies erhéht die

Anzahl bestimmter Mikroorganismen innerhalb
der oralen mikrobiellen Gemeinschaften und
verandert die Zusammensetzung der Mikrobiota.
Hierzu gehért auch die Besiedlung durch
nicht-orale Bakterien (wie coliforme Bakterien
und Staphylococcus aureus)* sowie durch Pilze.
Hyposalivation kann zu Pilzinfektionen,
Mundgeruch (Halitosis), Karies, Parodontitis

und systemischen Erkrankungen fuhren.*4 Auch
bereits bestehende systemische Erkrankungen
konnen unerwlnschte Auswirkungen auf die
Qualitat oder Menge des Speichels haben:
Diabetes lasst beispielsweise den Glukosespiegel
im Speichel (und im oralen Gewebe) steigen,
erhéht das Risiko fur Hyposalivation und
beeinflusst so die bakterielle Nahrstoffversorgung
und damit die nachfolgende Zusammensetzung
des oralen Biofilms.?*

Speichel ist einer der Haupteinflussfaktoren fiir die
Resilienz in der oralen Mikrobiota.™

IMMUNFITNESS BEEINFLUSST DIE
ANFALLIGKEIT FUR DYSBIOSE
UND ORALE ERKRANKUNGEN

Die entzUndungsférdernden und -hemmenden
Aktivitdten der residenten Bakterien

sind entscheidend fur die Erhaltung der
Mundgesundheit.! An Stellen, an denen der
Biofilm nicht regelmaRig entfernt wird, reift
dieser und wird dysbiotisch. Dies fuhrt dazu,
dass resiliente dysbiotische mikrobielle
Gemeinschaften, die sich im Zahnfleischsulkus,
auf den supra- und subgingivalen Oberflachen
sowie auf den Zahnen ansammeln,

eine pathologische und dysfunktionale
EntzUndungsreaktion hervorrufen, die wiederum
einen sich selbst verstarkenden Kreislauf
fortschreitender Dysbiose verursacht - eine
LOkologische Katastrophe®. 446 Durch Dysbiose
verursachte Entzindungsreaktionen kdnnen
beispielsweise zu Folgendem fUhren“®:

+ Eine erhohte gingivale SulkusflUssigkeit

kann Nahrstoffe liefern, die das Wachstum
pathogener Bakterien unterstttzen, und
Immunfaktoren enthalten, die Entzindungen
weiter verstarken. Gleichzeitig kann sie den
lokalen pH-Wert so verandern, dass das
Wachstum pathogener Bakterien geférdert
wird, und Quorum-Sensoren blockieren, die
normalerweise das Wachstum bestimmter
Arten hemmen. Dies fuhrt zur Bildung dickerer
und widerstandsfahigerer Biofilme.

Das dynamische Wechselspiel zwischen Speichel und
oraler Mikrobiota tragt dazu bei, die Eubiose zu erhalten
und Umweltbelastungen standzuhalten.

Wenn die Menge oder Qualitat des Speichels
nachlasst (z. B. durch unzureichende
Flussigkeitsaufnahme oder den regelmafigen
Verzehr von salzigen oder stiRen
Nahrungsmitteln, durch die Einnahme von
Medikamenten, sowie durch Grunderkrankungen,

n
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suboptimal ist, wie etwa bei Personen mit
Adipositas oder Diabetes, beeintrachtigt dies
ihre Fahigkeit, die durch die Dysbiose im Biofilm
ausgeldste Entzindung zu bekampfen. Das
Risiko systemischer Erkrankungen steigt.4>4”

« Durch erhohte Kapillarpermeabilitat gelangt
die wahrend der Entzindung gebildete
Flussigkeit in die entziindeten Taschen und
stellt pathogenen Bakterien essenzielle
Nahrstoffe zur Verflgung. Gleichzeitig erhalten
Bakterien und ihre Stoffwechselprodukte
einen erleichterten Zugang zur systemischen
Zirkulation und zu entfernten Kérperregionen,
was zur Entstehung einer niedriggradigen
systemischen Entzindung beitragt.

Selbst unter identischen Umweltbedingungen
kénnen Unterschiede im Schweregrad von Karies
und Parodontitis auftreten, da die angeborenen
Immunabwehrmechanismen variieren und sich auch

« Eine verminderte Sauerstoffverflgbarkeit
auf parodontale Entziindungen auswirken.

beglinstigt das Wachstum anaerober, oft
pathogener Bakterien.

MODULATION DER
ORALEN MIKROBIOTA

AUSGLEICH DER MIKROBIOTA

DER SICH SELBST VERSTARKENDE KREISLAUF
FORTSCHREITENDER DYSBIOSE

Erhohte gingivale Blockierung Verminderte

Sulkusflissigkeit von Verfiigbarkeit von ) . . ) )
angereichert mit Quorumsen- Sauerstoff, Die Modulation der oralen Mikrobiota hin zu
Nahrstoffen, die das soren die das Wachstum einem Zustand der Eubiose und Gesundheit

Wachstum pathogener
Bakterien fordern

pathogener Bakterien

fordert

Erhohte Durchlassigkeit der Kapillaren,

die eine niedriggradige systemische Entziindung foérdert

Abbildung 12. Der sich selbst verstirkende Kreislauf
fortschreitender Dysbiose

Diese fortschreitende Entzindungsreaktion
fuhrt zu Gewebeschadigung, férdert orale
Erkrankungen wie Parodontitis und kann das
Risiko fur chronische Systemkrankheiten erhéhen
(z. B. Diabetes, Adipositas, Herz-Kreislauf-
Erkrankungen, entzindliche Darmkrankheiten
u. V. m.).>3845 Zysatzlich zu den Auswirkungen
auf die Entziindungsreaktion stort die Dysbiose
in der oralen Mikrobiota zahlreiche weitere
Immunmechanismen im gesamten Korper, was
zu ernsthaften systemischen Problemen fUhren
kann, wenn die Eubiose nicht wiederhergestellt
werden kann 243845

Die Anfalligkeit far orale und systemische
Erkrankungen hangt stark vom Immunstatus

des Einzelnen ab.®?® Wenn die ,Immunfitness”
eines Wirts, also die Funktion des Immunsystems,
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bei gleichzeitiger Starkung ihrer Resilienz in
diesem Gleichgewicht ist von entscheidender
Bedeutung. Wie unten beschrieben, kdnnen
verschiedene MalBBnahmen ergriffen werden,
um die mikrobiellen Gemeinschaften so zu
unterstltzen, dass sie die Wirtsgesundheit
starken und keine Krankheiten verursachen.
Es sollte:

1) verhindert werden, dass der dentale Biofilm
reift und dysbiotisch wird.”®

2) daflr gesorgt werden, dass der Speichel stets
ausreichend und in guter Qualitat vorhanden ist
und keine Mundtrockenheit besteht (z. B. durch
regelmaBige FlUssigkeitsaufnahme, Verzicht auf
gezuckerte Speisen und Getranke, Vermeidung
von Mundatmung und Stressreduzierung”®).

3) far Immunfitness gesorgt werden (z. B. durch
gesunde Ernahrung, regelmafige sportliche
Betatigung, gesunde Schlafgewohnheiten,
Verzicht auf Rauchen und Stressreduzierung).

4) die Mikrobiota durch die Wiederherstellung
des mikrobiellen Gleichgewichts unterstitzt
werden (etwa durch den Einsatz von Pra- oder
Probiotika), da dies - ebenso wie im Darm - auch
in der Mundhéhle natzlich sein kann.

Gemeinsam tragen diese modulatorischen
Aktivitaten dazu bei, Faktoren zu kontrollieren,
die eine Dysbiose begiinstigen, und lenken die
orale Mikrobiota stattdessen in Richtung einer
widerstandsfahigen Eubiose.?*
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MECHANISCHE MODULATION:
STORUNG SCHADLICHER BIOFILME

RegelmaBiges Zahneputzen und
Interdentalreinigung beugen der Reifung des
Biofilms vor

Eine gute Mundhygiene ist unerlasslich, um

eine Reifung des Biofilms zu vermeiden.

Es ist wichtig, das Wachstum des Biofilms
regelmafig zu unterbrechen, bevor er reifen und
dysbiotisch fur den Wirt werden kann (Phase 2,
Abbildung 9), und in den darauffolgenden
Phasen 3 bis 4 eine noch resilientere und
moglicherweise pathogene Mikrobiota
dominieren kdénnte.*0

Die mechanische Stdrung des Plaquebiofilms
ist entscheidend fur eine gute Mundgesundheit.
Dabei hilft es, den Biofilm in einem

unreifen Stadium zu belassen, das von
frihkolonisierenden Plaguebakterien
(vornehmlich Streptokokken) dominiert wird."”
Diese Mikroorganismen helfen bei der Erhaltung
der Mundgesundheit, indem sie:

» die Besiedlung durch schadliche Bakterien
verhindern.

* das Immunsystem modulieren, um ihr eigenes
Uberleben zu ermdéglichen.

Ist der Biofilm jedoch ungestoért, reift er und
kann Karies, Parodontalerkrankungen, Halitosis
und systemische Entziindungsreaktionen
beglinstigen.*®

Putztechniken sollten sich auf schwer
erreichbare Stellen konzentrieren, um Dysbiose
zu vermeiden.

Es ist wichtig, die Zahne mindestens zweimal
taglich fur jeweils zwei Minuten zu putzen.

Eine effektive Reinigungsmethode mit

einer entsprechend gestalteten Zahnburste

(z. B. mit speziell angepassten Borsten, die
supra- und subgingivale Bereiche erreichen)

ist notwendig, um den Biofilm zu storen.

Auch die Zunge, die ihren eigenen Biofilm
beherbergt, sollte regelmafig gereinigt
werden. ¥°05 Dennoch reicht Z&dhneputzen
allein nur bedingt aus, um den Biofilm in

den Zahnzwischenraumen zu entfernen. Die
Verwendung von Interdentalreinigern aus
Gummi, InterdentalbUrsten oder Zahnseide

in Kombination mit dem Zahneputzen

ist wirksamer bei der Verringerung von
Zahnfleischentzindungen als Zéhneputzen
allein und stellt somit einen unverzichtbaren
Bestandteil der Mundhygiene dar.>2%* Allerdings
werden diese Putztechniken nicht immer korrekt
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DAS PUTZEN SCHWER ZUGANGLICHER BEREICHE
IST ENTSCHEIDEND

(N

ausgefuhrt, sodass zusatzliche Methoden
erforderlich sein kédnnen , um sicherzustellen,
dass der Biofilm gestdrt wird, bevor er reift.2*

CHEMISCHE MODULATION: DIE ROLLE
VON ZAHNPASTA UND MUNDSPULUNG

Fluorid hilft bei der Starkung des
Zahnschmelzes und reguliert die mikrobielle
Aktivitat.

Zur besseren Kontrolle der Biofilmbildung sollte
beim Zahneputzen fluoridhaltige Zahnpasta
verwendet werden. Fluorid starkt den
Zahnschmelz, indem es ihn widerstandsfahiger
gegenuber der Demineralisierung durch

Sauren macht. Zudem besitzt Fluorid
antibakterielle Eigenschaften, die die Produktion
saurehaltiger Bakterien direkt eindammen, die
Sauretoleranz reduzieren (durch Erhdhung der
Membranpermeabilitat) und die Enzymaktivitat
hemmen.”

Antimikrobielle Mundspiilungen kénnen
Plaque verhindern, miissen aber strategisch
angewandt werden.

Die chemischen Stérung der Reifung des
Biofilms durch die Verwendung einer
MundspuUlung ist eine weitere Strategie, die
insbesondere in schwer erreichbaren Bereichen
zum Tragen kommt. Mundspulungen kénnen
eine Vielzahl antimikrobieller Wirkstoffe
enthalten (z. B. Chlorhexidin-(di)glukonat,
Cetylpyridiniumchlorid und &therische Ole),

die darauf abzielen, das bakterielle Wachstum
zu hemmen oder zu verhindern (Phase ],
Abbildung 9).5° Jedoch sollten Mundsptlungen
nicht unmittelbar nach dem Zahneputzen
verwendet werden, um zu verhindern, dass das
konzentrierte Fluorid der Zahnpasta von den
Zahnen gespult wird. Studien haben gezeigt,
dass Mundspulungen die Plaguemenge und
Zahnfleischentzindungen signifikant reduzieren
und als effektive Anti-Biofilm- und Anti-
Gingivitis-Mittel wirken kénnen.>® Dabei sollte
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In den letzten Jahren ist zunehmend deutlich
geworden, dass ein wirksamerer und ganzheitli-
cherer Ansatz fur eine gute Mundhygiene erfor-
derlich ist, um zwei zentrale Ziele zu erreichen:

* Reduzierung der bakteriellen Anhaftung
an Dentaloberflachen und Erhaltung des
bakteriellen Biofilms in einer frithen Phase
seiner Entwicklung, und

» Erhaltung der Eubiose sowie Vermeidung
von dysbiotischen Verschiebungen im
oralen Biofilm.

Moglicherweise lasst sich dies durch
biologische Modulation als Ergéanzung zu den
derzeitigen Ansatzen zur Verbesserung der
Mundgesundheit erreichen. Diese Strategie
kénnte den entscheidenden Antrieb flr die
Etablierung einer oralen Eubiose darstellen
und somit die Mund- und Allgemeingesundheit
umfassender unterstitzen.

auch berucksichtigt werden, dass antimikrobielle
Mundspulungen wie Chlorhexidin am besten nur
kurzzeitig in akuten Situationen angewendet
werden sollten, z. B. nach chirurgischen
Eingriffen, um den Aufbau des Biofilms und die
bakterielle Belastung zu verringern und so das
Risiko fur Komplikationen zu reduzieren.

Quorum Sensing im oralen Biofilm ermdglicht es
Bakterien, eine erhéhte Toleranz gegentber den
in Mundspulungen verwendeten Antimikroben
zu entwickeln.***53%6 Nach der Verwendung einer
Mundspulung kénnen tote Bakterien im Biofilm
die Virulenz anaerober Bakterien erhdhen, die
zur Entstehung von Parodontitis beitragen.®®
Mundspulungen kdnnen zudem gegen bereits
ausgereifte Biofilme unwirksam sein.”® Dartber
hinaus kénnen sie kommensale Spezies hemmen
oder abtéten, wodurch deren schitzende
Funktionen verloren gehen und Nischen fur

die Ansiedlung nicht-oraler Mikroben oder die
Etablierung pathogener Arten entstehen.

Angesichts dieser Vor- und Nachteile sollten
MundspuUlungen: a) generell nur kurzfristig
angewendet werden, b) immer als Erganzung
zur mechanischen Reinigung dienen, ¢) nur
bei bestimmten Indikationen von Zahnarzten
verschrieben werden (d. h. nicht notwendig
fur Menschen mit guter Mundgesundheit)
und d) am besten nach einer grindlichen,
professionellen Zahnreinigung angewendet
werden.®’
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Es sollte beachtet werden, dass
antimikrobielle Mundspiilungen nach einer
Operation notwendig sein kdnnen, um das
Risiko fiir chirurgische Komplikationen
und/oder eine schlechte Wundheilung zu
reduzieren.5®

BIOLOGISCHE MODULATION: FORDERUNG
NUTZLICHER BAKTERIEN

Auch bei Anwendung der verschiedenen
mechanischen und chemischen Schritte zur
Stérung des Biofilms wachst dieser bereits einige
Stunden nach dem Putzen wieder nach.?#2°

Fur Mikrobiota, die mechanische und chemische
Reinigungsmalnahmen Uberlebt haben,

sind bestimmte Aktivitaten entscheidend,

um den Biofilm wieder aufzubauen und zu
reorganisieren - darunter bakterielle Adhasion,
Nahrstoffaufnahme sowie Koaggregation und
Kommunikation.?* Die Modulation jeder dieser
Aktivitdten kann helfen, die Mikrobiota zu einer
ausgeglichenen Zusammensetzung zu lenken.
Beispiele zur Umsetzung und zur Modulation
der oralen Mikrobiota sind im Folgenden
beschrieben.

Erndhrung und Lebensstil: Aufbau einer
mikrobiomfreundlichen Umgebung

Sowohl die Erndhrung als auch die orale
Umgebung beeinflussen das Gleichgewicht,
die Funktionen und die Virulenz der oralen
mikrobiellen Gemeinschaft>¥5° und haben
gleichzeitig Auswirkungen auf den Wirt. Die
Modulation dieser Aspekte kénnte positive
Auswirkungen auf die Etablierung der Eubiose
haben. Beispiel:

* Die Mikrobiota ist fUr ihre Ernahrung auf
Speichel und gingivale SulkusflUssigkeit
angewiesen und verwertet alle in diesen
FlUssigkeiten enthaltenen Zucker und Proteine.
Ein erhdhter Zuckerspiegel nach dem
Konsum von Saccharose und starkereichen
Nahrungsmitteln oder fermentierbaren
zuckerhaltigen Getranken férdert das
Wachstum des Biofilms und insbesondere
das Uberleben azidogener und azidurischer
Mikrobiota. Dadurch erhéht sich das Risiko
fur Zahnfleischentziindungen und Karies. 486961
Eine Reduzierung der Zuckerzufuhr kann zur
Minderung dieses Risikos beitragen.®®

* Auch gesunde, vitaminreiche und
ballaststoffhaltige Nahrungsmittel konnen
ein gestinderes Okosystem unterstUtzen.
Sie induzieren weniger Entzindungen und
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haben daher insgesamt einen positiven
systemischen Effekt.®©

* Rauchen verandert bekanntermafen die
Okologie der oralen Mikrobiota und férdert
eine Dysbiose, weil der Sauregehalt des
Speichels ansteigt, der Sauerstoffgehalt
fallt, die bakterielle Anhaftung an die
mukosalen Oberflachen beeinflusst und die
Wirtsimmunitat gehemmt wird.®? Da die mit
dem Rauchen verbundenen Veranderungen
an der oralen Mikrobiota nicht dauerhaft sind,
kdnnte ein Rauchstopp dazu beitragen, die
Eubiose wiederherzustellen.

Prabiotika: Zufuhr der richtigen Mikroben

Ein Prabiotikum wird definiert als ein ,Substrat,
das von Mikroorganismen des Wirts selektiv
genutzt wird und einen gesundheitlichen Nutzen
hat", d. h. eine Substanz, die als Nahrstoff fur
nutzliche Mikroorganismen dient.®*

Im oralen Okosystem haben Prabiotika die Fihigkeit, die
mikrobielle Umgebung zu verbessern, das Wachstum
niitzlicher Mikroorganismen zu férdern und die

Anhaftung von Mikroben zu hemmen oder antimikrobielle
Eigenschaften zu entfalten, die die Ansiedlung pathogener
Mikroben verhindern.s4

Flir die Zahngesundheit entwickelte Prébiotika
sind weniger verbreitet als solche fiir die
Darmgesundheit.

Fur die Mundgesundheit spezifische Prabiotika
sind selten, und ein an einer Stelle des Korpers
(z. B.im Darm) wirksames Prabiotikum hat
moglicherweise keine Wirkung an anderen
Koérperstellen (z. B. in der Mundhohle).®

Zu den Prabiotika, die potenziell zu einer
ausgeglichenen oralen Mikrobiota beitragen

MIKROBIOTISCHE ERGANZUNGSPRODUKTE

o o,
v} 2}%
1 >
Q cd
PRABIOTIKA PROBIOTIKA
Substrat, das von Lebende
Mikroorganismen des Mikroorganismen, die - in
Wirts selektiv genutzt geeigneter Menge
wird und einen verabreicht - einen
gesundheitlichen gesundheitlichen Nutzen
Nutzen hat fur den Wirt haben

Abbildung 13. Mikrobiotische Erganzungsprodukte
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konnten, gehdren Zuckeralkohole (z. B. Xylitol,
Sorbitol), die Aminosaure Arginin sowie Nitrat

- eine naturliche Verbindung, die in vielen Obst-
und Gemusesorten wie roter Beete oder Spinat
vorkommt.

Ausgewdhlte Prabiotika wie Xylitol, Arginin und
Nitrat kénnten die orale Eubiose férdern.

Xylitol kann durch verschiedene Mechanismen
das Risiko fiir Zahnkaries verringern. Hierzu
gehoren die verbesserte Remineralisierung
des Zahnschmelzes, die Reduktion des
kariesassoziierten Bakteriums Streptococcus
mutans im Speichel und der Anstieg des pH-
Werts im Zahnbelag (d. h. Sdureabbau), indem
die Speichelproduktion angeregt und die Anzahl
der saurebildenden Bakterien reduziert wird.®®
Allerdings verliert Xylitol seine Wirksamkeit im
Zusammenspiel mit Fruktose, die in groen
Mengen in Obst oder Saccharose vorkommt

- beides wird oftmals industriell verarbeiteten
Lebensmitteln hinzugefugt.®4

Arginin wird aktiv Uber das Arginin-Deiminase-
System - einen Enzymkomplex bestimmter oraler
Bakterien - verstoffwechselt, wobei Ammoniak
entsteht, das wiederum zu einem Anstieg des
pH-Werts fuhrt. Die Wiederherstellung eines
neutralen pH-Werts nimmt den s&uretoleranten
Mikroorganismen den Selektionsdruck und
verringert so die Demineralisierung des
Zahnschmelzes.®* Arginin kann in Synergie mit
Fluorid auch zur Kariespravention beitragen.®®

Wenn Nitrat auf orale Bakterien trifft -
insbesondere unter sauren Bedingungen - wird
es in Nitrit und Stickstoffmonoxid aufgespalten,
ein Gas mit zahlreichen physiologischen
Eigenschaften, darunter eine antimikrobielle
Wirkung gegen anaerobe Bakterien, die mit
Parodontitis in Verbindung gebracht werden.

Yoy W5

POSTBIOTIKA SYNBIOTIKA
Nicht-lebende Prabiotoka kénnen mit
Mikroorganismen Probiotika kombiniert
und/oder deren werden, um den Effekt
Bestandteile, die einen der Probiotika zu
gesundheitlichen Nutzen verbessern

fur den Wirt haben
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Dies kann vorteilhaft sein, wenn der pH-Wert
infolge der Zuckerfermentation absinkt. Nitrat
wird in Anwesenheit von Bakterien auch in
Ammoniak aufgebrochen, was den pH-Wert
erhdhen kann. Ahnlich verstoffwechseln einige
Mundbakterien Harnstoff zu Ammoniak,
wodurch der Sauregehalt im Biofilm gesenkt
wird. Diese MaBBnahmen verbessern die orale
Umgebung und unterstiUtzen die Kolonisierung
durch Mikroben, die der Mundgesundheit
zutraglich sind und das Wachstum pathogener,
mit Zahnkaries und Parodontitis assoziierter
Bakterien einschranken 4665’ Demnach

kénnte eine erhéhte Nitratzufuhr die
Zusammensetzung und Aktivitat der oralen
Mikrobiota modulieren und dabei helfen, die
bakterielle Dysbiose zu verringern und die
Eubiose anzuregen. Zusatzlich zur Modulation
der oralen Mikrobiota hat Nitrat einen weiteren
Vorteil: Die bakterielle Nitratreduktion spielt
eine primare Rolle bei der Erhaltung der Herz-
Kreislauf-Gesundheit. Stickstoffmonoxid tragt
zur Vasodilatation bei und hat so das Potenzial,
den Blutdruck zu senken.”®

Probiotika: Ausgleich der Mikrobiota

Probiotika sind ,lebende Mikroorganismen, die,
wenn sie in angemessenen Dosen verabreicht
werden, einen gesundheitlichen Nutzen fur

den Wirt bieten”.%® Obwohl die Vorteile der
Prabiotika fUr den Magen bekannt sind, ist das
Konzept der Anwendung von Probiotika fur die
Mundgesundheit fur die meisten neu. Jedoch
werden Probiotika seit mehr als 20 Jahren®®
umfassend zur Pravention oder der Behandlung

von oralen Erkrankungen untersucht, und das
Forschungsinteresse an diesem Thema ist in
den vergangenen funf bis zehn Jahren deutlich
gestiegen.

In der Mundhohle haben Probiotika
verschiedene Aufgaben, jede mit ihrem eigenen
komplexen Mechanismus (Abbildung 14)24648970;

Probiotika k6nnen Immunantworten
modulieren, die Mundbarriere stirken und
Pathogene hemmen.

1. Modulation der Wirtsimmunantwort:
Probiotika sind wichtig flr die angeborene
Wirtsabwehr und fur die adaptive
Immunantwort, da sie Immunzellen (z. B.
dendritische Zellen), Makrophagen und B-
und T-Lymphozyten modulieren und deren
Funktionen und somit das Immunsystem
unterstutzen.”!

2. Eine weitere Wirkungsweise von Probiotika
besteht in der Starkung der mukosalen
Barrierefunktion, indem sie die Produktion
von Tight-Junction-Proteinen zwischen den
Epithelzellen fordern’ und somit vor dem
Eindringen von Bakterien wie Porphyromonas
gingivalis (P gingivalis) und deren Toxinen
schitzen.”®

3. Einddmmung der Entziindung: Durch

die Neutralisierung proinflammatorischer
Mediatoren (wie TNF-a und IL-18)7* kbnnen
Probiotika die Entzindungsantwort verringern.

WIRKMECHANISMEN DER PROBIOTIKA IN DER ORALEN MIKROBIOTA

STARKUNG DER
WIRTSIMMUNANTWORT

> Starkung des
angeborenen
Immunsystems

> Erhéhung der
Barrierefunktion

HEMMUNG DER PATHOGENE

> Produktion > (Co-)Aggrega- > Abbau toxischer
antimikrobieller tion von Verbindungen -
Substanzen Pathogenen Konkurrenz um

zur Hemmung Néhrstoffe

EINDAMMUNG DER
ENTZUNDUNG

>Hemmung
inflammatorischer
Mediatoren

Ausgeglichene
orale
Mikrobiota

> Adhésion an
Mundschleimhaut -
Konkurrenz mit
Pathogenen

—

ihrer Storung des bakteriellen
Quorum-Sensing-
Systems

Proliferation

Abbildung 14. Wirkmechanismen der Probiotika in der oralen Mikrobiota
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4, Direkte Hemmung und Zerstérung von
Pathogenen (z. B. durch Produktion von
antimikrobiellen Substanzen und Aktivierung
,angreifender” Immunzellen) und ihrer
Nebenprodukte, wie Gingipaine. Letztere
werden von P. gingivalis produziert und stellen
eine Gruppe proteolytischer Enzyme dar, die an
parodontalen Erkrankungen beteiligt sind und
eine zentrale Rolle bei Gewebezerstérung und
Immunausweichmechanismen spielen.”

5. Kompetitive mikrobielle Adh&sion/
Kolonisation und Koaggregation mit
Pathogenen (der Wettbewerb um Nahrstoffe
und Bindungsstellen auf den Oberflachen der
Wirtszellen), was zur indirekten Entfernung der
Pathogene und zur Hemmung des pathogenen
mikrobiellen Biofilms fuhrt. Koaggregation kann
das Wachstum von Pathogenen verhindern.

Nicht alle probiotischen Stdmme sind
gleichermaBen effektiv - fiir die Mundhdéhle
spezifische Stdmme zeigen das gréBte
Potenzial.

Obwohl sich diese Mechanismen auf
die Mundhohle beziehen, sind positive

systemische Effekte der Probiotika zu erwarten,

z. B. die systemische Eindammung des
Entzindungszustands.

Es ist zu beachten, dass sich die jeweiligen
Wirkmechanismen der bakteriellen
probiotischen Stamme voneinander
unterscheiden.”® In der Mundgesundheit
werden die meisten Bakterienstdmme den
Streptokokken, den Lactobacillaceae, dem
Bifidobacterium und der Gattung Bacillus®7®
zugeordnet. Das am besten beschriebene
Probiotikum ist Limosilactobacillus reuteri
(L. reuteri).

(z. B. zeitliche Abfolge im Zusammenhang

mit Zadhneputzen, Essen oder Trinken) oder

das Fehlen einer mechanischen Kontrolle der
oralen Mikrobiota kbnnen ebenfalls eine Rolle
spielen.’6’8

Trotz dieser Einschrankungen im Studiendesign
haben Untersuchungen gezeigt, dass die
gezielte Beeinflussung des oralen Biofilms durch
Probiotika Folgendes bewirken kann:6470.7677

* Modulation des Gleichgewichts der oralen
Mikrobiota.

« Aufbau eines Biofilms, der die Funktionen
oraler Pathogene ausgleicht und/oder hemmit.

* Reduzierung der Pravalenz von Candida
albicans.

« Verringerung der Anzahl von Bakterien,
die Halitosis (Mundgeruch) verursachen
Die vielleicht bedeutsamsten Aufgaben
der Probiotika bestehen jedoch darin, die
Demineralisation des Zahnschmelzes und
die Bildung von Zahnkaries zu verhindern,
das Risiko fur Parodontitis zu reduzieren
und die Ergebnisse nicht-chirurgischer
Paradontalbehandlungen’ sowie
periimplantarer Mukositisbehandlungen zu
verbessern.®°

Synbiotika: ein synergetischer Ansatz

Um gréRere therapeutische Erfolge verbuchen
zu kéonnen, kénnen Prabiotika mit Probiotika
kombiniert werden, um Synbiotika zu bilden.*
In der Mundhohle kénnen Prabiotika (z. B.
Xylitol, Arginin und Nitrat) die Fahigkeit der
Probiotika verbessern, karies-assoziierte
Mikrobiota zu reduzieren, einen hohen
pH-Wert aufrechtzuerhalten oder die
Entzindungsantwort zu kontrollieren,226467.6981
Glycerol in Verbindung mit dem probiotischen

Der Einsatz bakterieller Stamme, die spezifisch fiir die
Mundhdhle und sogar fiir die einzelnen mikrobiellen
Habitate innerhalb des Mundes sind, diirfte eine
gezieltere und wirksamere therapeutische Wirkung
entfalten als solche, die zwar intensiv untersucht
wurden, jedoch eher auf den Darm spezialisiert sind
(z. B. bestimmte Lactobacillus-Stamme).%:66.7°

L. reuteri stellt ein Beispiel fur ein Synbiotikum
dar, bei dem die Wirksamkeit von L. reuteri®
verbessert wird.

Dieser neuartige, synergistische Ansatz
zur Mundgesundheit steckt noch in

den Kinderschuhen, kénnte jedoch zu
innovativen, wirksamen mikrobiellen
Produkten fiihren, die Dysbiose
moglicherweise effektiver bekampfen.2¢4

Die in klinischen Versuchen mit Probiotika
beobachteten widersprichlichen Ergebnisse
kédnnen groBtenteils der Verwendung
unterschiedlicher Bakterienstdmme
zugeschrieben werden. Weitere Faktoren
wie eine unzureichende Dosierung, die
Produktqualitat (z. B. nicht lebensfahige
Bakterien), die falsche Verabreichungsform

17
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ZUKUNFTSPERSPEKTIVEN

AUSWEITUNG DER ROLLE VON
FACHKRAFTEN IM BEREICH
DER MUNDGESUNDHEIT

Zahnarztliche Teams mussen ihren Patienten
erklaren kénnen, inwiefern die Resilienz

der oralen Mikrobiota sowohl positive als
auch negative Effekte auf die Mund- und
Allgemeingesundheit haben kann. Die
Aufklarung Uber gute Mundhygienetechniken
sowie Uber eine gesunde Ernahrung und
Lebensweise und darlber, wie diese Faktoren
die orale Mikrobiota in Richtung Eubiose
modulieren, stellt den ersten wesentlichen
Schritt zu einer eigenverantwortlichen
Mundpflege dar. Orientierungshilfen zur
zusatzlichen Verwendung von Pra-, Pro- und
Synbiotika kébnnen die Mundgesundheit weiter
verbessern.

FORDERUNG VON FORSCHUNG
UND INNOVATION

Weitere Forschungen werden die Entwicklung
neuer Produkte sowie Behandlungs- und
Praventionsprotokolle vorantreiben, die
selektiv auf pathogene Bakterien abzielen,
oral-spezifische Mikrobenstamme anstelle

von Darmstammen verwenden und die orale
Eubiosis férdern, um die Allgemeingesundheit
zU unterstutzen.

Das erfordert ein tieferes Verstandnis der
Eigenschaften und Wechselbeziehungen
verschiedener nutzlicher und dysbiotischer
mikrobieller Populationen. Ebenso muss
verstanden werden, wie deren Resilienz
gegenlber Dysbiose die physiologischen
Mechanismen beeinflussen kann, die den Kérper
im Gleichgewicht halten (Homdostase) 2464697678
Ebenso ist davon auszugehen, dass die
verwendete Applikationsform - etwa in

Form von Lutschtabletten, Mundsputlungen
oder Zahnpasten - einen Einfluss auf die
Wirksamkeit hat.®?

Zusatzlich zur Krankheitspravention

sind weitere Untersuchungen zu
Behandlungsmoglichkeiten notwendig, z. B.
der Einsatz von Pr&- und/oder Probiotika, um
Alveolarknochenverlust und Attachmentverlust
bei Parodontitis zu reduzieren.’*#* Erganzende
Probiotika mit Mikron&hrstoffen kénnten
ebenfalls nltzlich sein; so hat sich gezeigt, dass
Vitamin B im Magen die Kolonisierung von
Probiotika verbessert®, wahrend Vitamin D die
entzindungshemmende, immunmodulierende

18

und antiinfektiose Wirkung unterstitzt.®®> Es

ist anzunehmen, dass die Forschung in der
Mundhoéhle ahnliche Vorteile zeigt.

Die Erkenntnis, dass personalisierte
Behandlungspléne erforderlich sind, wird
ebenfalls zunehmend an Bedeutung

gewinnen, da diese dazu beitragen kénnen,

die unterschiedlichen Verhaltensweisen, das
Alter, die Einnahme von Medikamenten, den
Gesundheitszustand, die Genetik und die damit
verbundenen Risiken fur Karies und Parodontitis
von den Patienten zu bertcksichtigen. All
diese Faktoren, einschlieBlich der Bewertung
klinischer und mikrobieller Endpunkte, missen
in zukUnftigen Studien untersucht werden, um
ihre Auswirkungen auf die Mundgesundheit
und die systemische Gesundheit vollstandig
bewerten zu kdnnen.”®
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FAZIT

Eine Dysbiose innerhalb der
Mundmikrobiota kann zu Karies,
Zahnfleischentziindungen und
Parodontitis fiihren - es sei denn,

das System kann in Richtung Eubiose
moduliert werden. Wenn dysbiotische
mikrobielle Gemeinschaften
widerstandsfahig werden, kbnnen die
daraus resultierenden Auswirkungen auf
die Immun- und Stoffwechselfunktionen
nicht nur zu Erkrankungen im Mundraum,
sondern auch zu systemischen
Erkrankungen beitragen.

Starkung der Selbstfiirsorge fiir
nachhaltige Gesundheit

Ein grundlegendes Prinzip bei der
Modulation der oralen Mikrobiota ist

die SelbstfUrsorge. Scheinbar einfache
Mundhygieneempfehlungen flr Patienten
kdnnen auf mikrobiologischer Ebene
erhebliche Vorteile bieten und sich
potenziell sogar auf die systemische
Gesundheit auswirken. Neben der
professionellen Reinigung professionellen
Reinigung gehort es zu den wichtigen
Aufgaben von Fachkraften der oralen
Gesundheitsversorgung, ihre Patienten

Uber die folgenden Konzepte aufzuklaren:

1. Die positiven und potenziell negativen
Wirkungen der oralen Mikrobiota - und
warum die Schaffung von Bedingungen,
die eine Eubiose unterstltzen, fUr die
orale und systemische Gesundheit von
entscheidender Bedeutung ist

2. Die Vorteile der Erhaltung einer
ausgeglichenen Mikrobiota und die
Starkung des Immunstatus durch einen
ganzheitlichen Ansatz, der a) gute
Mundhygienetechniken, b) eine gesunde
Erndhrung mit wenig Zucker und viel Obst
und GemuUse, ¢) den Verzicht auf Rauchen
und Stress, und d) eine ausreichende
FlUssigkeitsaufnahme umfasst

3. Das Potenzial von Pra-, Pro- und
Synbiotika, das Gleichgewicht innerhalb
der oralen Mikrobiota wiederherzustellen
oder aufrechtzuerhalten -
vielversprechende therapeutische
Perspektiven, um die orale und
systemische Gesundheit weiter zu
verbessern und Faktoren zu kontrollieren,
die Dysbiose beglinstigen kédnnten.

STARKUNG DER SELBSTFURSORGE
FUR NACHHALTIGE GESUNDHEIT

AUSGEGLICHENE
MIKROBIOTA

SYSTEMISCHE
GESUNDHEIT
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GLOSSAR

azidogen: sdurebildend (Bakterien)
azidurisch: kann in saurehaltiger Umgebung gedeihen.
aerob: kann in sauerstoffangereicherter Umgebung Uberleben und gedeihen.

anaerob: sauerstoffintolerant, kann nicht in sauerstoffangereicherten Umgebungen
gedeihen.

Archaea: eine Gruppe einzelliger, prokaryotischer Mikroorganismen, die Bakterien
ahneln, sich aber evolutionar von ihnen unterscheiden.

Dysbiose: ein Zustand, in dem das Gleichgewicht innerhalb der Mikrobiota sowie
zwischen der Mikrobiota und ihrem Wirt gestért ist, was potenziell schadlich sein und
zur Entstehung von Krankheiten beitragen kann.

Eubiose: ein Zustand positiven Gleichgewichts innerhalb der Mikrobiota sowie
zwischen der Mikrobiota und ihrem Wirt.

funktionelle Redundanz: in diesem Kontext die Eigenschaft eines Okosystems (des
Biofilms), dass mehrere Bakterienarten ahnliche Aufgaben erflllen, sodass eine Art
eine andere ersetzen kann, ohne die Funktion des Biofilms zu beeintrachtigen.

orale Mikrobiota: die Gemeinschaft der Mikroorganismen, die im Mund leben; auch
Mikrobiom genannt.

Postbiotika: nicht-lebende Mikroorganismen und/oder deren Bestandteile, die einen
gesundheitlichen Nutzen fUr den Wirt haben.

Prdbiotika: Substrat, das von Mikroorganismen des Wirts selektiv genutzt wird und
einen gesundheitlichen Nutzen hat. Orale Prabiotika sind seltener und haben in der
Mundhohle eine andere Wirkung.

Probiotika: lebende Mikroorganismen, die, wenn in geeigneter Menge verabreicht,
einen gesundheitlichen Nutzen far den Wirt haben.

proteolytisch: proteolytische Bakterien produzieren Enzyme, die Proteine spalten.

Quorum Sensing: der Prozess der Zell-zu-Zell-Kommunikation zwischen den
Bakterien, der es ihnen ermdglicht, ihr Verhalten und ihre Funktionen (basierend auf
der Anzahl der Bakterien in der Population) zu koordinieren und sich so an die lokale
Umgebung anzupassen.

Substrat: cine Substanz, die (in diesem Kontext) von Bakterien als Energie- und
Wachstumsquelle genutzt wird.

Symbiose: harmonische Koexistenz zwischen der oralen Mikrobiota und dem Wirt,
einschlieBlich Mikroorganismen, die sich positiv auf die Wirtsgesundheit auswirkt.

Synbiotika: eine Kombination aus Prabiotika und Probiotika die zusammen das
Wachstum und die Aktivitat nutzlicher Bakterien fordern und die allgemeine
Gesundheit verbessern.

Virulenzfaktoren: MolekUle und MolekUleigenschaften, die Bakterien und anderen
Mikroorganismen helfen, Krankheiten verursachen, indem sie z. B. an Wirtszellen
anhaften, das Immunsystem umgehen oder um Nahrstoffe konkurrieren.
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