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Materialunvertré%ljchke
Allergien auf Dental

wo stehen wir heute?"t

Das Thema Materialunvertraglich-
keit erhalt auch in der zahnarzt-
lichen Praxis zunehmend Relevanz,
findet hier jedoch nach wie vor rela-
tiv wenig Beachtung. Dabei ermég-
licht die moderne Labordiagnostik
durchaus neue Erkenntnisse auf
dem Gebiet der immunologischen
Zusammenhdnge von Mundhdhle
und Organismus.

D Dr. Jens Tartsch

n den letzten Jahrzehnten konnte eine
deutliche Zunahme von allergischen,
atopischen und autoimmun bedingten
Erkrankungen verzeichnet werden Y. So
hat sich beispielsweise die Zahl der Asth-
matiker in den letzten 20 Jahren mehr als
verdoppelt ? und die Multiple Sklerose
ist heute fast dreimal haufiger als noch
19703
Diese Beobachtung betrifft interes-
santerweise vermehrt Industrieldnder
mit «westlichem Lebensstil» und ist sel-

AR

tener in Landern mit eher landlichen Re-
gionen oder Entwicklungslandern zu fin-
den. Die Vermutung liegt nahe: Unser
Immunsystem ist den sich in unserer Kul-
tur massiv verdnderten Umwelteinflis-
sen nicht mehr gewachsen. Eine Anpas-
sung kann nicht im Zeitraum von wenigen
Jahrzehnten geschehen. Dies kénnte ei-
ner der Faktoren der zunehmenden chro-
nischen Multisystemerkrankungen (kein
eindeutiger Organbezug, immer multifak-
toriell) sein. Beispiele hierfir sind Mul-
tiple Sklerose, Allergien, Diabetes Typ 1,
Hashimoto-Thyreoditis (Autoimmuner-
krankung) oder chronisch entziindliche
Darmerkrankungen mit resultierenden
Nahrungsmittelunvertraglichkeiten (Ta-
belle 1). Die Leitsymptome fiir solche

Beispiele fiir chronisch entziindliche Erkrankungen durch ein dauer-
haft aktiviertes, nicht reguliertes Inmunsystem

Allergien
e Typ | — Allergie
e Typ IV — Allergie
e Urtikaria
¢ «Nahrungsmittelintoleranzen» u.a.

chronische Infektionsverldaufe
¢ Parodontitis
¢ Reaktive Arthritiden
¢ Chronische Borreliose
¢ Chronische EBV-Infektion u.a.

A B

Autoimmunerkrankungen

e organspezifische und systemische
Erkrankungen, w.z.b.:

¢ Hashimoto-Thyreoditis

¢ Diabetes Typ lu.a.

chronische Organentziindungen

* Multiple Sklerose

e chronisch entziindliche
Darmerkarankungen

¢ Saroidose u. a.

Leitsymptome chronisch entziindlicher Multisystemerkrankungen CMI

e Chronic Fatigue Syndrom CFS

e Multiple Chemikalien Sensitivitat MCS
¢ Fibromyalgiesyndrom FMS

e Arthritischer Formenkreis

e Psychiatrische Erkrankungen

e Chronisches Schmerzsyndrom

» Erschopfung

» Empfindlichkeit

» Muskelschmerzen

» Gelenkschmerzen

» Burnout, Depression
» Anhaltender Schmerz

iten und

rialien —

umweltassoziierten chronischen Entziin-
dungserkrankungen sind unspezifisch
aber meist dhnlich: Abgeschlagenheit,
mangelnde Leistungsfahigkeit und Fati-
gue, Burn-out-Symptomatik, Depression,
Gelenkschmerzen (Polyarthritis, Erkran-
kungen des rheumatischen Formenkrei-
ses), Muskelschmerz (Polymyalgie Syn-
drom) oder gesteigerte Empfindlichkeit
flir Umweltreize (Multiple Chemikalien
Sensitivitat) (Tabelle 2).

Bedeutung der Multi-

systemerkrankungen in der

Zahnmedizin

Auch die Zahnmedizin kommt heu-
te nicht mehr umhin, sich auf fundier-
ter und wissenschaftlicher Basis mit den
neuesten Erkenntnissen Uber solche Mul-
tisystemerkrankungen zu beschéftigen,
da durchaus individuelle Wechselbezie-
hungen der erkrankten Mundhdhle und
zahnarztlicher Massnahmen auf den ge-
samten Organismus bestehen kénnen.
Auch ist es gerade die Zahnmedizin, wel-
che von allen medizinischen Fachrich-
tungen die meisten Fremdmaterialien in
die Korper der Patienten einbringen und
somit das gesamte Immunsystem beein-
flussen. Wir haben nur ein Immunsystem
und gerade die Mundhdhle ist wegen ih-
rer pradisponierten Lage an der Eintritts-
pforte des Gastrointestinal- und Atem-
traktes ein wichtiger Teil des «Ganzen».

Bei Allergien auf Dentalmaterialien
handelt sich um schulmedizinisch patho-
physiologische Vorgiange, welche heute
mit klinisch immunologischer Diagnostik
nachgewiesen werden konnen. Selbst-
verstandlich sind heute alle in der Zahn-
medizin verwendeten Materialien hinrei-
chend geprift, biokompatibel und in zu
erwartenden Konzentrationen nach den
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heute geltenden Standards der Toxiko-
logie nicht toxisch. Alle Tests schliessen
aber patientenindividuelle Sensibilisie-
rungen und Unvertraglichkeiten auf be-
stimmte Materialien aufgrund immuno-
logischer Empfindlichkeiten nicht aus.

Immunologische Grundlagen

Fiir ein Verstandnis der Zusammen-
hédnge ist die Kenntnis einiger immuno-
logischer Grundlagen und Begriffsklarun-
gen notwendig:

Der Begriff Sensibilisierung wird allge-
meinhin gerne mit Allergie gleichgesetzt.
Es muss aber klar unterschieden werden:
Eine Sensibilisierung auf ein bestimmtes
Allergen (Fremdstoff, «Eindringling») be-
deutet, dass das Immunsystem dieses
Allergen kennt und allergen-spezifische
Zellen vorhanden sind. Eine klinische Re-
aktion muss noch nicht vorliegen, das Ri-
siko hierfir besteht aber, denn der Pati-
ent hatimmunologisch die Voraussetzung
daflr. Von einer Allergie spricht man erst,
wenn tatsachlich in Folge der Allergenex-
position klinische Symptome auftreten.
Eine Allergie ist streng genommen nichts
anderes als eine — meist chronische —
Entziindungsreaktion, welche nach den-
selben Gesetzmassigkeiten ablauft.

Unser Immunsystem bewaltigt seine
Aufgabe als «Armee» nach Aussen und
als «Polizei» nach Innen immer nach den
gleichen Prinzipien und lasst sich in das
unspezifische (angeborene) und das spe-
zifische (erworbene) Immunsystem un-
terteilen.

Das unspezifische Immunsystem ver-
flgt nicht Gber eine «Gedachtnisreaktion».
Dessen Effektor Reaktionen sind die Pha-
gozytose (Fremdkérperreaktion) jeglicher
Eindringlinge (unspezifisch), deren Ver-
nichtung und nicht zuletzt die systemische
Entzindungdurchdie FreisetzungvonZyto-
kinen (Entziindungsmediatoren) (Abb. 1).

Dem gegenliber steht das spezifische
Immunsystem welches u. a. durch Lym-
phozyten getragen wird. Es ist ein Primar-
kontakt mit dem Allergen notig, damit al-
lergen-spezifische Lymphozyten gebildet
werden. Diese stellen das «Gedachtnis»
des Immunsystems dar. Bei einem weite-
ren Kontakt mit demselben Allergen kén-
nen sie einen schnelle und intensive Ent-
ziindungsreaktion auslésen. Die durch
das spezifische Immunsystem vermit-
telten Immunreaktionen werden in vier
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Abb. 1: Ablaufschema
einer monozytar
unspezifischen =
Zytokine
u.a. TNF-a, IL-10

Entziindung,

Phagozytose

verschiedene Typen unterteilt, wovon
fiir die Zahnmedizin zwei von Relevanz
sind: die Immunglobulin E (IgE) vermit-
telte Typ-I-Reaktion vom Soforttyp so-
wie die lymphozytare Typ-IV-Reaktion als
Spatreaktion.

In der Zahnmedizin relevante

Immunreaktionen

Die Typ-I-Reaktion stellt den Aller-
gietyp dar, den man sich fiir gewohnlich
unter einer Allergie vorstellt: Nach Kon-
takt mit einem Allergen und dessen An-
docken an mastzellgebundene, allergen-
spezifische IgE-Antikdrper erfolgt eine
Ausschiittung von Entzindungsmedia-
toren (Histamin, Leukotriene), wodurch
innerhalb von Sekunden bis Minuten
eine Reaktion mit den klassischen Leit-
symptomen wie Rotung, Jucken, Urtika-
ria (Ro6tungen, Quaddeln), Quinke6deme
(Angioodem) u. a. lokal oder systemisch
erfolgt (Abb. 2).

Bekannte Beispiele sind der Heu-
schnupfen oder die Allergie auf Bienen-
oder Wespengift. Auch zahnarztliche Ma-
terialien wie Kunststoffe, Zemente oder
Wourzelfullmaterialien kénnen in selte-
nen Fallen eine solche Typ-I-Reaktion, im
extrem seltenen Fallen, v. a. bei inhala-
tiver Aufnahme, sogar einen anaphylak-
tischen Schock auslosen. Die Diagnostik
einer Typ-I-Allergie erfolgt Gber den be-
kannten Pricktest oder nach Blutentnah-
me Uber den Nachweis der in vitro-All-
ergen-induzierten Leukotrienbildung im
Basophilen Degranulationstest (BDT). Die
bei Inhalationsallergien Ubliche IgE-Blut-
bestimmung ist fir zahnarztliche Materi-
alien nicht verfiigbar.

Die Typ-IV-Immunreaktion, bei Betei-
ligung der Haut auch als Kontaktallergie
bezeichnet, stellt die hdufigste Reaktion
auf dentale Materialen dar. Da eine Re-
aktion meist erst nach 42 bis 78 Stunden
und manchmal auch fern ab vom Gesche-
hen eintritt, bleibt sie oft unerkannt. Bei

diesem Allergietyp wird ein Fremdstoff
(Allergen) von Makrophagen aufgenom-
men und im nachstgelegenen Lymphkno-
ten (T-Lymphozyten) prasentiert. Sofern
durch einen Erstkontakt T-Lymphozyten
gegen das entsprechende Allergen vor-
handen sind, wird von ihnen das Allergen
erkannt und die Immunreaktion ausge-
I6st. Die allergenspezifischen Lymphozy-
ten werden aktiviert, proliferieren (teilen
sich) und sezernieren Zytokine (Entzln-
dungsbotenstoffe). (Abb. 3)

Allergien vom Typ-IV kénnen u. a. auf
Metalle oder Acrylat(Kunststoff-)-mono-
mere auftreten, wie sie auch in der Zahn-
medizin fur Zahnersatz, Kronen oder Fl-
lungen verwendet werden. Bestandteile
dieser Werkstoffe konnen in Abhangigkeit
von der Korrosionsstabilitat der Metallle-
gierungen und dem Polymerisationsgrad
von Kunststoffen in die Mundhohle freige-
setzt werden. Dabei gilt: Der Kérper kann
nur auf das reagieren, was tatsachlich als
Korrosionsprodukt oder durch Eluation/
Abrasion freigesetzt wird. Der Nachweis
solcher Korrosionsprodukte von Zahner-
satz (Abb. 4) oder metallischen Fillun-
gen (Gold- und Amalgamfillungen) er-
folgt massenspektrometrisch Uber die
Multielementanalyse des Speichels.

Metalle kdnnen entweder konglome-
riert als Partikel oder gel6st als Metallio-
nen vorliegen. Partikel werden vom Im-
munsystem als Fremdkorper angesehen
und unterliegen der Phagozytose der un-
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spezifischen Abwehr. In ionischer Form
stellen sie jedoch keine vollwertigen Anti-
gene dar, sie sind allein nicht in der Lage,
eine Immunreaktion auszulésen 4.

Sie binden allerdings an korpereige-
ne Proteine, die dadurch ihre Struktur
verdndern (Hapten). Der Metall-/Pro-
teinkomplex stellt aus der Sicht des Im-
munsystems ein neues (fremdes) Protein
dar, welches im Falle einer Sensibilisie-
rung des betroffenen Patienten als fremd
erkannt wird und in einem solchen Fal-
le eine Typ-1V-Reaktion auslést. Die hau-
figste und bekannteste Metallallergie ist
die Nickelallergie, jedoch kénnen alle io-
nisch vorliegenden Metalle allergene Po-
tenz aufweisen.

Allen immunologischen Reaktionen ist
gemeinsam, dass die eigentliche Reaktion
nicht durch die Zelle selber, sondern von
den von ihr freigesetzten Entziindungs-
botenstoffen, den Zytokinen, erfolgt. So
ist es auch das Leitzytokin des unspezifi-
schen Immunsystems TNFa, welches auch
als Marker fiir chronische Entzlindung ge-
sehen werden kann. Das Leitzytokin der
spezifischen Immunantwort und somit
auch der Typ-IV-Allergie stellt INF-gamma
dar. Uber die Wirkung dieser Zytokine kén-
nen sowohl die lokalen Entziindungsma-
nifestationen als auch die systemischen
Reaktionen (Fernwirkung) erklart werden.

Diagnostik und Zusammen-

hdnge

Eine zuverldssige, individuelle Dia-
gnostik dieser Zusammenhange ist die
Grundlage, ob und wenn ja welche weite-
ren Massnahmen getroffen werden soll-
ten. Der bisherige Standardverfahren fir
die Diagnostik einer Typ-IV-Allergie ist in
der Dermatologie nach wie vor der Epi-
kutantest, welcher als in vivo Test zum
Nachweis einer Kontaktallergie der Haut
geeignet ist.

Das Allergen wird dabei auf die Haut
aufgebracht, mit einem Pflaster bedeckt
(Pflastertest) und das Ergebnis kann nach
48 bis 72 Stunden aufgrund von Hautre-
aktionen abgelesen werden. Die Auswer-
tung ist schwierig, denn es muss bei ei-
nem auffalligen Befund zwischen einer
allergischen und einer irritativen Hautre-
aktion unterschieden werden.

Abb. 4: Spaltkorrosion
an Lotstellen bei heraus-

nehmbarem Zahnersatz

Abb. 5: Ergebnisse des LTT nach Allergenbeimpfung und sechs Tagen Inkubation: links negatives Ergebnis;

keine Sensibilisierung. Rechts: positives Ergebnis, Sensibilisierung erkennbar durch proliferierte T-Zellen

Das wichtigste Argument gegen den
Epikutantest fiir den Nachweis von Zahn-
ersatzmaterialallergien ist jedoch, dass
damit die systemische Sensibilisierung
nicht immer gentigend erfasst wird. Als
systemische Sensibilisierungen wer-
den Sensibilisierungen bezeichnet, wel-
che durch Allergenkontakt nicht Uber
die Haut, sondern Uber die intestinalen
Schleimhdute wie beispielsweise dem
Gastrointestinaltrakt (die Mundschleim-
haut ist ein Teil hiervon) erfolgen. Eine
Tatsache ist ebenfalls, dass beim Epiku-
tantest der Patient in Kontakt mit dem
potenziellen Allergen kommt und da-
durch eine Sensibilisierung sogar erst
entstehen kann.

Eine Alternative bzw. Ergdnzung in
der modernen Diagnostik stellt der Lym-
phozytentransformationstest (LTT) als in
vitro Test dar, welcher sich bei systemi-
schen Sensibilisierungen nachweislich
sensitiver als der Epikutantest zeigt *. Das
erklart, warum sich der LTT in der Diag-
nostik der Medikamentensensibilisierun-
gen durchgesetzt hat ®, wo er als Stan-
dardverfahren validiert und zugelassen
ist. Mit diesem Wissen ist es folgerichtig,
dass auch bei Zahnersatzmaterialunver-
traglichkeiten, wo der Allergenkontakt
ebenfalls Uber die Schleimhaute erfolgt,
der LTT das geeignete Verfahren ist.

Zudem kommt der Patient beim LTT
nicht in Kontakt mit dem Allergen, son-
dern es wird die Proliferation von aus Pa-
tientenblut gewonnenen antigenspezifi-
schen T-Lymphozyten als Ausdruck einer
Sensibilisierung auf das Allergen nach-
gewiesen (Abb. 5). Der LTT ist in seiner
Durchfiihrung komplex und fihrte in der
Vergangenheit haufig zu falschen positi-
ven oder negativen Ergebnissen. In den
letzten Jahren hat jedoch seitens der La-
bordiagnostik eine deutliche Weiterent-
wicklung stattgefunden, sodass der LTT
heute ein verlassliches Instrument zur
Feststellung einer Sensibilisierung ist.

Relevanz immunologischer

Nachweise

Durch solche immunologischen Nach-
weise zeigt sich, dass Materialunvertrag-
lichkeiten und Sensibilisierungen durch-
aus eine Relevanz in der zahnérztlichen

Praxis zukommen. Eindricklich sind die
Zahlen, die das Institut flir Medizinische
Diagnostik in Berlin herausgegeben hat.
Dass eine Nickelsensibilisierung (z. B.
Wurzelstifte, Lote, Lotstellen, kieferor-
thopéadische Zahnspangen und Retainer,
Implantate 7, Legierungen aus Osteuro-
pa oder Asien) bei 18 Prozent der Pati-
enten eine weite Verbreitung besitzt, ist
durchaus bekannt. Dass jedoch auch Gold
mit 6 Prozent (Abb. 6), Kobalt mit 5 Pro-
zent (Chrom/Kobalt/Chrom-Legierungen
— Nichtedelmetall Legierungen fiir Zahn-
ersatz) oder Silber mit 4,9 Prozent (Le-
gierungen, Silber-Amalganfillungen) fir
Sensibilisierungen eines nicht unerhebli-
chen Patientenklientels sorgen kann, ist
eine Uberraschung und muss zumindest
diskutiert werden (Abb. 7a). Auch Acryla-
te besitzen Sensibilisierungspotenzial.
MMA aus Prothesenkunststoffen ist als
Allergen vor allem fiir zahnarztliche und
zahntechnische Mitarbeiter bekannt, wie
sieht es jedoch mit BISGMA (4,8 Prozent)
oder TGDMA (5,6 Prozent) in Kunststoff-
fullungen aus? (Abb. 7b)

Erschwerend fiir die Problemwahr-
nehmung kommt hinzu, dass entziindliche
Manifestationen an der Mundschleim-
haut trotz bestehender Sensibilisierung
eher selten auftreten. Die Mechanismen
der oralen Toleranzinduktion unterschei-
den sich grundsatzlich von den Vorgan-
gen in der Haut. Die Mundschleimhaut
als «Eintrittspforte» flr Allergene ist im-
munologisch wenig reaktiv.

Die fehlende Entziindung an der Kon-
taktstelle darf aber nicht darauf schlie-
ssen lassen, dass das entsprechende Me-
tall oder Acrylat an anderen Stellen im
Organismus keine allergieassoziierte Ent-
ziindung hervorruft. Bei Zahnersatzma-
terialallergien spielen die systemischen
Manifestationen, wie das periorale Ek-
zem, eine bedeutend gréssere Rolle.

Hier findet der Kontakt zum Allergen
in der Mundschleimhaut statt, es reagiert
aber das nachstgelegene immunologisch
aktive Gewebe. Bekannt sind auch ha-
matogene Kontaktekzeme, die sich fern-
ab der Kontaktstelle z. B. an Ellenbeugen
zeigt. Genau wie auch bei Medikamenten
wird das Allergen (iber die Magen- und
Darmschleimhaut aufgenommen und
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kann in jedem Organ allergenspezifische
T-Lymphozyten aktivieren. Die systemi-
sche Symptomatik wird vor allem durch
Interferon Gamma vermittelt, dem Leit-
zytokin der Typ-IV-Sensibilisierung.

In einer Studie von Méller ® wurde ge-
zeigt, dass Patienten welche eine Sensibi-
lisierung auf Gold aufweisen, bei oraler
Gabe einer Goldsalzlésung typischerwei-
se mit einer Fieberreaktion reagierten.
Das betraf neun von 20 Patienten, wohin-
gegen nur bei einem Patienten eine Haut-
reaktion zu beobachten war.

Routinemassige Sensibilisie-

rungsstests?

Bei Betrachtung all dieser Uberlegun-
gen stellt sich jedoch die Frage, ob man
nun generell vor Einbringung von Fremd-
material eine allergische Sensibilisierung
durch vorgangige Diagnostik ausschlie-
ssen sollte. Diese Frage wird allgemeinhin
mit «JAIN» beantwortet. Denn dies wiir-
de bedeuten, dass schon allein wegen
der bekannten 18 Prozent Nickel- und 5
Prozent Kobaltallergiker ? bei jedem vier-
ten Patienten eine praventive Diagnostik
durchgefiihrt werden musste.

Die Realitat sieht bekanntlich anders
aus und eine routinemdssig durchgefiihr-
te Diagnostik ist sicherlich nicht realis-
tisch. Umso wichtiger ist eine ausfihrli-
che Anamnese. Welcher Zahnarzt fragt
jedoch spezifisch nach Polymyalgie, Er-
schopfung, Depression oder chronischen
Erkrankung und welche Schlisse zieht er
daraus? Wie viele Arzte und Therapieren-
de arbeiten mit einem in dieser Thema-
tik informiertem Zahnarzt zusammen?
Durch eine spezifische Anamnese kénnen
sich aber konkrete Verdachtsmomente
oder Hinweise auf Sensibilisierung ge-
geniber Dentalmaterialien zeigen, wor-
auf in der Folge eine weitere gezielte Di-
agnostik eingeleitet werden kann.

Die Ergebnisse einer Labordiagnostik
diirfen aber nie allein Grundlage fir re-
sultierende zahndarztliche Massnahmen
sein. Eine abschliessende Beurteilung
muss immer die klinischen Symptome
einbeziehen und in Absprache mit dem
behandelnden Allgemeinarzt oder Spe-
zialisten erfolgen. Die Therapie chroni-
scher Erkrankungen muss zwar den Spezi-
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Abb. 6: Positiver Stimulationsindex (Sl 6.4) im LTT auf
GoldbeivergoldeterNichtedelmetall-Prothese (NEM)

Abb. 7a: Positive Ergebnisse LTT Metalle, Institut fir
Medizinische Diagnostik (IMD), Berlin; 01.01.2007 bis
15.03.2017 (Legierungsbestandteile Zahnmedizin)

alisten vorbehalten bleiben, jedoch kann
der Zahnarzt in seinem Fachgebiet einen
wichtigen Beitrag dazu leisten.

Zudem muss man sich im Klaren sein,
dass bei der bekanntermassen unspe-
zifischen (und nicht immer auf die Kon-
taktstelle begrenzten) klinischen Sym-
ptomatik einer Typ-IV-Allergie diese
«Vorgeschichte» kaum durch Befragung
Uiber einen Standardanamnesebogen zu
erfassen ist. In Zukunft werden sich die
Fachgesellschaften (nicht nur zahnme-
dizinische, sondern v. a. auch orthopa-
disch/chirurgische) aber eventuell auch
Versicherungen damit auseinanderset-
zen missen, welchen Stellenwert die-
se vorbeugenden Untersuchungen ha-
ben sollten. Festzuhalten ist dabei aber:
Auch eine praventive Diagnostik im Vor-
feld kann letztlich keine Sicherheit fiir die
Zukunft bringen, da eine sich spater neu
entwickelnde Sensibilisierung niemals si-
cher vorhergesagt werden kann. Sie ist
aber wichtig, denn sie schliesst eine zum
Zeitpunkt der Untersuchung bestehen-
de Sensibilisierung aus. Von besonderer
Bedeutung ist diese praventive Diagnos-
tik in der Endo Prothetik. Hier sind die Er-
gebnisse einer kurativen Diagnostik («im
Nachhinein») wesentlich schwieriger
zu therapieren, als in der Zahnmedizin.
Denn in die Mundhohle sind bereits ein-
gebrachte alloplastische Materialien we-
sentlich einfacher wieder zu entfernen
als Fremdmaterial im Rest des Korpers.

Angst oder Panikmache sind fehl am
Platze. Jedoch steht unseren Patienten
gegenliber eine seriése Information und
Aufklarung an erster Stelle. Eine wissen-
schaftlich fundierte Auseinandersetzung
mit dem Thema ist in der Medizin und der
Zahnmedizin dringend geboten.
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Abb. 7b: Positive Ergebnisse LTT Kunststoffe, Institut fur
Medizinische Diagnostik (IMD), Berlin 01.01.2007 bis
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