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1.  Einleitung und Problemstellung

Im Vordergrund aller endodontischen Bemihungen steht die dauerhafte
Erhaltung des Zahnes. Statistische Auswertungen der Kassenzahnarztlichen
Bundesvereinigung ergaben, dass der Stellenwert von Wurzelkanalbehandlungen in
der Zahnmedizin immer groRer wird. In den letzten zwanzig Jahren ist die Anzahl der
Wurzelkanalbehandlungen um fast 50% angestiegen, wobei die Anzahl der
Zahnextraktionen um fast 50% zurlickgegangen ist [KZBV Jahrbuch 2007]. Deshalb ist
es von grofler Bedeutung, die Wurzelkanalbehandlung und deren umfassende
Arbeitsschritte zu optimieren, um damit eine sichere Prognose jedes einzelnen

endodontisch zu versorgenden Zahnes zu gewahrleisten.

Liegt bei einem Zahn eine Infektion des Wurzelkanalsystems vor, so ist die
vollstandige Dekontamination des endodontischen Kanalsystems und der
angrenzenden Kompartimente durch eine anschlieBende dichte Wurzelfillung
erforderlich, um den Zahn dauerhaft und biologisch zu erhalten. Die wichtigsten
Schritte einer endodontischen Behandlung setzen sich aus folgenden Abldufen

Zzusammen:

die griindliche mechanische Aufbereitung,
die sorgfaltige chemische Desinfektion,

ein moglichst bakteriendichter Verschluss bzw. die Wurzelfillung.

Im Zuge der mechanischen Aufbereitung wird infiziertes Dentin entfernt. Durch
die Erweiterung der Wurzelkanale wird aullerdem Raum geschaffen fir die Applikation
von flissigen Desinfektionsmitteln durch eine Spiilkaniile. Eine alleinige mechanische
Instrumentierung ist jedoch nicht ausreichend, um die notwendige Keimreduktion
herbeizufiihren, da viele nicht instrumentierbare Bereiche im Wurzelkanalsystem

zuriick bleiben.
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Nur in der Kombination mit der chemischen Desinfektion wird die
Wurzelkanalbehandlung ein langfristiger Erfolg. Man spricht dann von der chemo-
mechanischen Aufbereitung. Sie unterscheidet sich von dem alleinigen mechanischen
Abtrag des infizierten Gewebes vor allem durch die Verwendung von chemisch-

wirksamen Spullésungen.

Diese vorliegende Arbeit beschaftigt sich mit dem Aspekt der chemischen
Desinfektion wahrend der Wurzelbehandlung. Es soll insbesondere die desinfizierende
Wirksamkeit der etablierten fliissigen Spillésungen und des ozonierten Sauerstoffes

verglichen werden.

Es soll experimentell untersucht werden, ob das Ozon als ein Alternativpraparat
neben den etablierten fllssigen Spullésungen zur chemo-mechanischen Aufbereitung
eingesetzt werden kann und ob diese Methode einen Vorteil bietet gegeniiber der
herkdmmlichen Desinfektion und Spulung mit fllissigen Agenzien. Es ist bekannt, dass
flissige Losungen im Wurzelkanal nur einen Millimeter tiefer gelangen als die Spitze
der Spilkanile [Ram 1977]. Der Einsatz gasformiger Desinfektion im Wurzelkanal

konnte hier eine gute Alternative darstellen.
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2. Ziel der Arbeit

Das Ziel der vorliegenden Studie ist es, die Wirkung des Ozongases auf ein in-
vitro- Modell am extrahierten menschlichen Zahn zu beurteilen. Die daraus
gewonnenen Hinweise und Informationen sollen Aufschluss fiir die weitere technische
Entwicklung und den Einsatz von Ozon in der Endodontie liefern. Diese Studie kann
auch als Grundlage fir weitere Studien dienen, bei denen die Verwendung von

ozoniertem Wasser als Alternative zu herkdmmlichen Spillésungen untersucht wird.

Es soll folgende Hypothese experimentell untersucht und mit einem geeigneten

statistischen Verfahren verifiziert oder falsifiziert werden:

Im Vergleich zu einer Negativgruppe (bekannt unwirksames Prdparat) bietet

Ozongas einen Vorteil bei der Desinfektion von infizierten Wurzelkanalen.

Im Vergleich zu einer Positivgruppe (Goldstandard, bekannt wirksames Praparat)
bietet Ozongas schlechtere Ergebnisse bei der Desinfektion von infizierten

Wourzelkanalen.

Zusatzlich sollte die Wirkung von Ozon im Vergleich zu gebrauchlichen

Desinfektionsmitteln ermittelt werden.
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3. Literatur

Die Wurzelkanalbehandlung setzt sich zusammen aus folgenden Schritten:

die Entfernung von vitalem, entziindetem, gangrantsem und nekrotischem

Gewebe aus dem Wurzelkanal mittels spezieller Wurzelkanalinstrumente.

der Abtrag des infizierten Wurzeldentins sowie die konische Aufbereitung eines

Kanals.

die Desinfektion des Wurzelkanalsystems mit Hilfe von verschiedenen etablierten

Spillésungen.

das definitive Flllen des Wurzelkanals um einen dichten Verschluss gegen das
umliegende Gewebe zu gewadhrleisten und somit eine Reinfektion dauerhaft zu

vermeiden.

Die erfolgreiche Behandlung einer apikalen Parodontitis besteht in der
Eliminierung des infizierten Gewebes aus dem Wurzelkanal [Haapasalo et al. 2007].
Man spricht auch von der Reinigung des Wurzelkanalsystems. Diese Reinigung erfolgt
primar durch den Einsatz von Spillésungen. Durch die Instrumente wird Platz fir die
Spillésungen im Wurzelkanal geschaffen. Um die Desinfektionswirkung wahrend der
Aufbereitung zu verbessern, werden antimikrobielle Spiilldsungen eingesetzt. Diese
dienen zugleich dem Abtransport der beim Instrumentieren entstehenden
Dentinspane und als Gleitmittel fiir die Wurzelkanalinstrumente. Als Spillésungen
werden bisher verschiedene Agenzien angewendet, wie z. Bsp. Wasserstoffperoxid,
Chlorhexidin und Natriumhypochlorit. Obwohl die meisten dieser Losungen eine mehr
oder weniger starke antimikrobielle Wirkung zeigen, hat sich das Natriumhypochlorit

in den Konzentrationen zwischen 0,5%-5% als Spullésung Gberwiegend durchgesetzt



Literatur 8

[The 1979]. Die Frage, ob es ebenso gut in Kombination mit den folgenden in dieser
Studie untersuchten Agenzien eingesetzt werden kann und sollte, wird im Laufe dieser

Arbeit ebenso erortert.

3.1 Natriumhypochlorit (NaOCI)

Natriumhypochlorit ist das Natriumsalz der hypochlorigen Saure. Es gilt in einer
Konzentration zwischen 0,5 % und 5% als Spiillésung der ersten Wahl [The 1979] und

weist folgende Eigenschaften auf:

Sehr gute antimikrobielle Wirkung auf die Mehrzahl der endodontisch
relevanten Keime [Sassone et al. 2008]. Es ist stark oxidierend, besitzt eine geringe
Toxizitat und die Fahigkeit, sowohl nekrotisches wie auch vitales Gewebe aufzulésen
und Lipopolysaccharide zu neutralisieren. Sein pH-Wert liegt bei 10,7-12,2 [Yang et al.
1995, Andersen et al. 1992, Turkin et al. 1997]. Die Prozentangaben bei NaOCl
beziehen sich auf die enthaltene Menge des wirksamen Chlors. NaOCI-Losungen
sollten moglichst dunkel, kiithl und mit luftdichtem Verschluss in einer nicht

reagierenden Kunststoffflasche gelagert werden [Frais et al. 2001].

Die gewebeauflosende Wirkung von NaOCI| steigt in Abhangigkeit von der
Applikationsmenge, der Applikationsdauer, der Temperatur sowie der Konzentration

der Losung [Cunningham et al. 1980, Okino et al. 2004].
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Abb.3.1a Abb.3.1b

Abbildungen 3.1 a und b: Darstellung des gewebeauflosenden Effektes von NaOCl: Extrahierte
Zahnwurzel mit anhdngenden Geweberesten (Abb. 3.1 a), die ohne mechanische Einwirkung nach 30-
minutiger Lagerung in ca. 50ml durch 2,5%iges NaOCI vollstandig aufgelést wurden (Abb. 3.1 b)
(Bildquelle: C. Barthel-Zimmer; Habilitationsschrift).

Die Fahigkeit des Natriumhypochlorits nekrotisches Gewebe aufzuldsen, ist
sehr wichtig, da aufgrund der verzweigten Wurzelkanalmorphologie der Zdhne nicht
alle Areale des Wurzelkanalsystems mechanisch erreicht werden kdnnen. Die Wirkung
des NaOCl beruht auf seiner Reaktion mit Proteinen unter Bildung von Chloramin,
wobei die Proteine zerfallen. So kdnnen auch Pus und nekrotisierendes Gewebe durch
NaOCI gelost werden [Hauser et al. 2007]. Die gewebeauflosende Wirkung des NaOCI
beruht auf der Konzentration von freiem Chlor in der Losung [Zehnder et al. 2002]. Da
das wirksame Chlor schnell verbraucht wird, empfiehlt sich ein standiger Wechsel der
Spillésungen. Die Wirksamkeit der Spilagenzien ist auBerdem abhangig von der
Anzahl der Wurzelkanale. Handelt es sich um einwurzelige Zdhne, wird ein signifikant
geringerer Anteil an Bakterien im Wurzelkanal nachgewiesen als bei mehrwurzeligen
Ziahnen [Delany et al. 1982]. Mikroorganismen sind in allen Bereichen des
Wourzelkanals aufzufinden; dies beinhaltet auch alle Seitendste und Anastomosen der
Dentintubuli im radikuldren Teil des Zahnes [Horiba et al. 1990]. Problematisch ist nur,
dass NaOCl eine relativ lange Kontaktzeit benétigt, um eine ausreichende oder gar
vollstandige Auflésung nekrotischer Gewebe zu bewerkstelligen. Es wird eine
Spuldauer von 30 Minuten bei einer Konzentration von 1,5-3% zur Erreichung einer

ausreichenden Desinfektion und vollstindigen Gewebeauflésung im Wurzelkanal



http://edoc.hu-berlin.de/habilitationen/barthel-zimmer-claudia-r.-2001-10-02/HTML/barthel_html_m44cc81.gif

Literatur 10

empfohlen [Attin et al. 2002]. Je héher die Konzentration des NaOCl, desto schneller
kommt es auch zu einer Gewebeauflosung [Cunningham et al. 1980, Siqueira et al.
2004]. Ab einer Konzentration von 3% NaOCl kommt es bereits bei einer Einwirkzeit ab
2 Minuten zu einer vollstandigen Eliminierung von Enterococcus faecalis [Gulabivala et
al. 2005]. Eine weitere ginstige Eigenschaft des NaOCl| ist seine Fahigkeit,
Bakterienzellwandbestandteile, auch als Lipopolysaccharide (LPS) oder Endotoxine
bezeichnet, zu neutralisieren bzw. zu inaktivieren [Buttler et al. 1982, Haight-Ponce et
al. 1999]. Es ist bekannt, dass LPS entziindliche Reaktionen hervorrufen und
tierexperimentell sogar zur Lyse periapikalen Knochens fihren kénnen, wenn sie in
den Wurzelkanal eingebracht werden [Dahlen et al. 1981]. LPS werden bei der
Vermehrung oder beim Tod von gramnegativen Mikroorganismen freigesetzt. Es ist
daher denkbar, dass ein antibakteriell wirksames Agens zwar Mikroorganismen
abtotet, dass jedoch die dadurch freigesetzten LPS eine Entziindung persistieren
lassen. NaOCl ist also in der Lage, Endotoxine zu blockieren und dadurch infizierte

Wourzeloberflachen von der Endotoxin-Aktivitat zu befreien [Sarbinoff et al. 1983].

Die apikale Parodontitis ist ein an der Wurzelspitze lokalisierter
Entziindungsprozess. Er entsteht als Folge einer durch Mikroorganismen
hervorgerufenen Infektion der Pulpa. Welche Mikroorganismen sich im infizierten
Wurzelkanal ansiedeln, ist abhdngig von den Lebensbedingungen, dem
Nahrungsangebot der Keime oder ob es sich um Anaerobier handelt [Figdor, Sundquist
2007]. Die Desinfektionskraft von NaOCl nimmt im Wurzelkanal von koronal nach
apikal und von zentral nach peripher ab, was sicherlich darauf zuriickzufliihren sein
dirfte dass, bedingt durch die konische Form des Wurzelkanals, im koronalen und im
zentralen Anteil bei Applikation von NaOCl mehr Volumen der Lésung vorliegt [Attin et
al. 2002]. Die Adhasion von Mikroorganismen an mit Hypochlorit vorbehandelten
Dentinproben im Vergleich zu Dentinproben, die mit Kochsalzlésung vorbehandelt
worden waren, ergab an denen mit Natriumhypochlorit exponierten Proben signifikant
weniger Mikroorganismen [Calas et al. 1998]. Der Einsatz von Natriumhypochlorit als
Spullésung in infizierten Wurzelkandlen hat sich gegeniiber Kochsalz als signifikant

effektiver erwiesen [Bystrom, Sundquist 1983]. In vivo zeigt NaOCl, in Kombination mit
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der mechanischen Aufbereitung, eine deutliche Verbesserung der Keimreduktion im
Vergleich zu physiologischer Kochsalzlosung. Wahrend die Aufbereitung mit
physiologischer Kochsalzlosung nur in 28% der Falle keimfreie Kandle erbrachte,
wurden bei gleichem Studiendesign, jedoch mit 1,25%iger NaOCI-L6sung in 62% der
Fille keimfreie Wurzelkanile erreicht [Shuping et al. 2000]. Ahnliche Ergebnisse
konnten auch Sjogren et al. nach Aufbereitung mit NaOCI erzielen [Sjogren et al. 1991].
Diese Daten zeigen, dass auf NaOCl aufgrund seiner keimreduzierenden Wirkung bei
der Aufbereitung eines Wurzelkanals nicht verzichtet werden sollte. Diese These wird
durch zahlreiche, auch friihere Untersuchungen bestatigt [The 1979, Fidgor, Sundquist
2007]. Unter anderem wurden bei diesen Untersuchungen Zahne mit apikaler
Parodontitis in einer Sitzung aufbereitet, mit NaOCI gespilt und anschliefend gefullt.
Bevor die Zahne gefillt worden sind, wurden Proben aus dem Wourzelkanal
entnommen, um die Keimzahl zu bestimmen. Bei den negativen Kulturen ergab eine 5-
Jahre-Untersuchung eine bestehende Keimfreiheit zu 94%. War der Wurzelkanal nicht
keimfrei vor der Wurzelfillung ergab die Untersuchung nur zu 68% keimfreie
Verhaltnisse. Es ist also notwendig, vor der Wurzelfiillung keimfreie Verhaltnisse im
Wurzelkanal zu schaffen, um auf lange Sicht eine erfolgreiche Wurzelbehandlung
gewahrleisten zu kénnen. NaOCI-Spilung als Mittel der Wahl wird auch hier wieder

bestatigt [The 1979, Sjogren et al. 1997].

Zur Feststellung der antibakteriellen Effektivitat von NaOCI an verschiedenen
Keimen wurde unter anderem NaOCl in 5,25% Konzentration an Staphylococcus
aureus, Enterococcus faecalis, Streptococcus salivarius, E. coli und Candida albicans als
Agens erprobt. NaOCl war allen anderen Spilflissigkeiten wie CHX, Cresophene
(Paramonochlorphenol) und Ethanol Gberlegen. Es konnte aulRerdem gezeigt werden,
dass NaOCIl in absteigender Konzentration an antibakterieller und gewebeauflosender

Wirksamkeit abnimmt [Ayhan et al. 1999, Okino et al. 2004].

Die Wirksamkeit von 5%igem NaOC| wurde auch am oralen Biofilm bestatigt,
wobei mit typischen Keimen besiedelte Proben fiir 60 Sekunden in eine 5%ige NaOCI-

Losung getaucht worden sind. NaOCI galt hierbei als positive Kontrollgruppe neben der
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Chlorhexidin-Lésung. NaOCIl war in der Lage, alle Keime in dem Biofilm vollstandig zu

eliminieren [Mller et al. 2007].

Eine 3—6%ige NaOCI-Losung zeigt im Vergleich zu niedrigeren Konzentrationen
einen wesentlich besseren desorptiven Effekt fiir Proteine, was letzten Endes zu
verschlechterten Lebens- und Adhdsionsbedingungen von Mikroorganismen fihrt.
Interessant ist eventuell auch der Aspekt, dass frisch angemischtes 5%iges NaOCl seine
gewebeauflosende Eigenschaft flr etwa 10 Wochen beibehalt, wahrend eine 2,62%ige
oder 1%ige Losung nach ein bis zwei Wochen diese Eigenschaft verliert [Johnson,
Remeikis 1993]. Die Wirksamkeit einer desinfizierenden Spillésung ist abhangig von
den Eigenschaften der jeweiligen Mikroorganismen im Biofilm des Wurzelkanals und
von der Kontaktzeit der Losung. NaOCl zeigte antibakterielle Wirkung bereits nach 2
min. bei fast allen im infizierten Wurzelkanal beteiligten typischen Keimen wie
Enterococcus faecalis, Prevotella intermedia oder Fusobacterium nucleatum,
wohingegen Chlorhexidin erst nach einer Stunde wirksam war [Spratt et al. 2001,

Abdullah et al. 2005].

Ein In-vitro-Experiment konnte zeigen dass durch Erwdarmung von 2,5%igem
NaOCI von 22°C auf 37°C in signifikant kiirzerer Zeit eine Eliminierung von Bakterien
erzielt werden kann [Cunningham, Joseph 1980]. Das so erwarmte NaOCl ist jedoch
nur noch fir vier Stunden stabil. Die antimikrobielle Wirkung von 0,5%igem NaOCI
wurde in vivo untersucht, wobei die Aufbereitung mit Ultraschall oder per Hand
verglichen worden ist [Sjogren, Sundquist 1987]. Durch Ultraschallapplikation waren
nur noch in 29% der Falle Mikroorganismen nachweisbar, wohingegen bei
Handaufbereitung signifikant mehr, namlich in 55% der Falle, Bakterien isolierbar
waren. Dies ist moglicherweise auf die Erwdarmung des NaOCl durch
Ultraschallanwendung zuriickzufiihren, denn der sogenannte Kavitationseffekt durch
Ultraschallapplikation ist im Wurzelkanal nicht von klinischer Relevanz. Hierbei muss
jedoch noch erwdhnt werden, dass die Ultraschallspiilung eine passive Splilung sein
muss, wobei es zu keinem Kontakt des Instrumentes mit der Kanalwand kommen darf.

Die aktive Spulung wiirde namlich zu einem Abtrag der Dentinwand fiihren.
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Die alternierende Spilung mit H,O, und NaOCI, wie sie im deutschsprachigen
Raum noch haufig durchgefihrt wird, bringt gegenlber der alleinigen Applikation von
NaOCl keine relevanten Vorteile [The 1979]. H,0, alleine ist maRig antibakteriell
wirksam, jedoch fiihrt es durch den ,schaumenden” Effekt zu einer verbesserten
Entfernung von Debris [Svec et al. 1977]. Wasserstoffperoxid 16st aullerdem nur
vitales, jedoch kein nekrotisches Gewebe auf [Hauser et al. 2007]. Im apikalen
Wurzelkanalanteil konnte eine verbesserte Reinigung beobachtet werden, wenn H,0,
und NaOCI bei der Instrumentierung alternierend eingesetzt wurden im Gegensatz zur
Applikation von Kochsalzlosung [Svec et al. 1977]. Die Verwendung beider
Spillésungen fihrt zu einer Reaktion, aus der Kochsalz, Wasser und Sauerstoff
hervorgehen (H,0,+NaOCl < H,0+NaCl+0,). Dass in vivo nach Aufbereitung weniger
Schmerzsensationen registriert worden sind, wenn beide Spillésungen gemeinsam
angewendet wurden im Vergleich zur alleinigen Applikation von NaOCI, kénnte daraus

resultieren, dass sich die Losungen im Wurzelkanal neutralisieren.

In manchen Punkten erscheinen die Ergebnisse der zitierten Studien bezliglich
NaOCI durchaus widerspriichlich. Dies liegt sicherlich an der Unterschiedlichkeit der
Untersuchungsmethoden, Ldsungskonzentrationen, Expositionszeiten und der
Auswahl verschieden resistenter Mikroorganismen. Es kann jedoch zusammenfassend
gesagt werden, dass NaOCl eine hervorragende desinfizierende Wirkung zugesprochen
werden kann, die einen mit der Konzentration steigenden gewebeauflésenden Effekt
besitzt und in der Lage ist, bakterielle Endotoxine zu neutralisieren. Damit ist es nach
wie vor ein geeignetes Agens zur Unterstlitzung der chemo-mechanischen

Aufbereitung.
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3.2 Chlorhexidindigluconat

Die gute desinfizierende Wirkung des Chlorhexidin ist seit langem bekannt und
in verschiedenen Studien nachgewiesen [Davies et al. 1970, Kidd 1991]. Chlorhexidin
gehort zu der Gruppe der Bisguanide. Seine Zusammensetzung des ist 1,1'-
Hexamethylen-bis[5-(4-chlorphenyl)-biguanid], kurz CHX. Es besitzt eine hohe
Substantivitat mit reversibler Bindung ohne Aktivitatsverlust. Aufgrund dessen wirkt
CHX nachhaltig antibakteriell (von 48 Stunden bis 12 Tage) [Leonardo et al. 1999].
Chlorhexidin zeigt in Konzentrationen zwischen 0,2% bis 2 % ebenso wie NaOCI eine
sehr gute antimikrobielle Wirkung bei guter Biovertraglichkeit. Im Gegensatz zu
Natriumhypochlorit besitzt es keine gewebereizende Wirkung [Kuruvilla, Kamath
1998]. Es wirkt bakteriostatisch und bakterizid gegen grampositive Bakterien und in
hoheren Konzentrationen auch gegen gramnegative Bakterien [Rosenthal et al. 2004,
Ercan et al. 2006].Es wirkt jedoch nicht gewebeauflésend und kann Endotoxine (LPS)
nicht neutralisieren [Kuruvilla, Kamath 1998]. Kommt es bei der Splilung zum Kontakt
zwischen CHX und NaOCI, kann es zum Ausfall von CHX-Kristallen im Wurzelkanal
kommen [Bargholz et al. 2006, Praxisleitfaden Endodontie]. Die Wurzelkanale sollten

deshalb bei aufeinanderfolgenden Splilungen zwischendurch getrocknet werden.

In jingerer Zeit gerat Chlorhexidin immer starker ins Blickfeld der Forschung.
CHX wurde 1954 von Davies et al. als Desinfektionsmittel eingefiihrt und wird in vielen
Bereichen der Medizin, u.a. auch zur Haut- und Handedesinfektion angewendet. Auch
im Bereich der Kosmetik und Pharmazie, zur Konservierung von Cremes, Deodorants,
Augentropfen oder Wundpraparaten findet CHX Anwendung. 1970 konnte erstmalig
gezeigt werden, dass durch die taglich zweimalige Anwendung einer 0,2%igen CHX
Losung eine Plaquebildung und damit gleichzeitig die Ausbildung einer Gingivitis

verhindert werden konnte [Davies et al. 1970].

CHX wird in der Zahnmedizin als Digluconat verwendet. CHX wirkt in
Konzentrationen von ca. 100ppm bakterizid und besitzt noch bei Konzentrationen von

ca. 0,19ppm bakteriostatische Eigenschaften. Das Spektrum der auf CHX sensitiven
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Mikroorganismen erstreckt sich (iber eine breite Spanne grampositiver und
gramnegativer Bakterien, von denen jedoch die grampositiven sensitiver zu sein
scheinen als einige gramnegative, wie z. Bsp. Pseudomonas aeruginosa. Durch seinen
kationischen Charakter hat es die Fahigkeit, sich an alle negativ geladenen Flachen
anzulagern, wodurch es zu einer Art Reservoirbildung kommt. Diese Flachen kénnen
Speichelmuzine, Bakterienzellen, Pellikel oder Hydroxylapatit sein. Die Bindung an
diese Flachen kommt {iber anionische Gruppen wie Phosphat-, Sulfat- oder
Carboxylgruppen zustande. CHX besitzt eine starke, jedoch pH-abhdngige Bindung an
Serumalbumin, in dessen Gegenwart auch die antibakteriellen Eigenschaften
abnehmen [Portenier et al. 2006]. Wahrend nach CHX-Applikation eine verzogerte
Wundheilung in Mukosa/Knochenldsionen beobachtet worden ist [Bassetti,
Kallenberger 1980], wurden keine Wundheilungsstorungen nach CHX-Applikation bei
Studien mit involvierten Knochenldsionen entdeckt [Brennan et al. 1986]. Allerdings
war bei den zuletzt zitierten Studien kein kndchernes Gewebe involviert. Die hohe
antimikrobielle Effektivitat, seine geringe Toxizitdt und seine ausgepragte
Substantivitat legen nahe, CHX als Desinfektionslosung im Wurzelkanal zu applizieren.
Der Einsatz von CHX als antimikrobielle Spullésung zum Einsatz in der Endodontie wird
in In-vitro-Studien bestatigt, die entweder frisch extrahierte Zahne mit nekrotischem,
infiziertem Endodont verwendeten oder frisch extrahierte Zdhne mit endopathogenen
Mikroorganismen inokulierten und anhand dieser die Effektivitdit der
Desinfektionsldsungen untersuchten. Mit diesem Studiendesign wurde bereits 1982
die antimikrobielle Uberlegenheit einer 0,2%igen CHX-Lésung gegeniiber
physiologischer Kochsalzlosung beobachtet. Dabei zeigte die Behandlung von
infizierten Wurzelkandlen mit CHX 0,2%ig eine 80%ige absolute Keimfreiheit bei
einwurzeligen Zahnen und eine 50%ige Keimfreiheit bei mehrwurzeligen Zdhnen

[Delany 1982].

Chlorhexidin findet nicht nur als Splilagens Einsatz, sondern kann ebenfalls als
medikamentdse Einlage in Form von Gel im infizierten Wurzelkanal angewendet
werden [Wang et al. 2007]. Eine Studie belegt, dass nach einer Einlage mit

Chlorhexidin-Gel signifikant weniger Keime im Wurzelkanal nachweisbar sind, wenn
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diese Einlage mindestens 7 Tage im Wurzelkanal belassen wird [Komorowski et al.
2000]. Diese durch die antimikrobielle Wirkung von CHX erreichte Keimfreiheit im

Wurzelkanal hdlt dann mindestens 21 Tage an [Lenet et al. 2000].

In Studien, in welchen medikamentdse Einlagen in Abhangigkeit von der Dauer
untersucht worden sind, ergaben eine ganz deutliche Uberlegenheit von CHX 2% in
Gel-Form. Verglichen wurden Kalziumhydroxid gemischt mit Chlorhexidin-Gel 2%,
Chlorhexidin-Gel 2% allein und nur Kalziumhydroxid als medikamentdse Einlage im
Wurzelkanal fir eine Dauer von 1 bis 15 Tagen. Mit Kalziumhydroxid allein als
medikamentdse Einlage konnte zu jeder Zeit Enterococcus faecalis nachgewiesen
werden. Kalziumhydroxid gemischt mit CHX-Gel ergab ebenfalls eine gute bakterizide
Wirkung beziglich der Eliminierung von Enterococcus faecalis im infizierten
Wurzelkanal am 1. und 2. Tag. Diese Wirkung konnte allerdings nach 7 Tagen nicht
mehr bestatigt werden. Die antibakterielle Wirkung von CHX 2% in Gel-Form hatte

auch nach 15 Tagen im Kanal noch volle Wirkung [Gomes et al. 2003].

Was ebenfalls fir eine Kombinationstherapie spricht, ist die Tatsache, dass
Kalziumhydroxid allein nicht in der Lage ist Enterococcus faecalis zu eliminieren. In
Kombination mit CHX oder Jodkalium, in den infizierten Wurzelkanal eingebracht, wirkt
es dann keimtotend und eliminiert sogar Kalziumhydroxid-resistente Keime. Der Zusatz
von CHX oder aber Jodkalium beeintrachtigt auBerdem nicht die Alkalinitdt des
Kalziumhydroxid [Siren et al. 2004]. Kalziumhydroxid wirkt aufgrund seines hohen pH-
Wertes von 12,4 bakteriostatisch und bildet einen Schutz gegen eine Reinfektion,
indem es Sauren neutralisiert. Es regt aullerdem die Bildung von Tertidrdentin an
[Hellwig, Klimek, Attin; Einfihrung in die Zahnerhaltung; 2. Auflage]. Kalziumhydroxid
weist jedoch, ebenfalls im Gegensatz zu CHX, gewebel6sende Eigenschaften auf. Es
wirkt, wird es flr einige Minuten im Wurzelkanal belassen, schwach gewebeauflosend.
Wird es jedoch fiir eine Woche als medikamentose Einlage belassen, so wird eine sehr

gute Gewebeauflosung erreicht [Andersen et al. 1992].
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Die antibakterielle Wirkung von Chlorhexidin und Jodkalium hangt jedoch auch
davon ab, wo im Wurzelkanal die Keimeliminierung stattfindet. Diese kann durch
Vorbehandlung des Dentins verdndert werden. Behandelt man die Wurzelkanéle im
Zuge einer Wurzelkanalbehandlung mit beispielsweise EDTA oder Zitronensaure vor,
zeigt die antibakterielle Wirkung von CHX oder Jodkalium keine nennenswerte
Veranderung in ihrer Eigenschaft. Matrixproteine und Granulozyten kénnen jedoch zur
Verminderung der antibakteriellen Wirkung der genannten Spillosungen fihren

[Portenier et al. 2002].

Eine neue Substanz, welche kiinftig als wassrige Spillésung in der Endodontie
eingesetzt werden konnte, ist MTDA (engl. tetracycline isomer, acid, detergent). Sie
soll zum einen den ,smear-layer” entfernen und gleichzeitig eine Desinfektion des
Wurzelkanalsystems bewirken [Torabinejad et al. 2003]. Die Wirkung des MTDA
basiert auf Tetrazyklin, einem Breitbandantibiotikum sowie der Zitronensaure, welche
die Schmierschicht entfernt und einem zugefiigtem Detergens, welches die
Oberflachenspannung reduzieren soll [Torabinejad et al. 2003]. Untersucht wurde die
antibakterielle Wirkung im Vergleich zu 0.2%igem CHX. Es ergaben sich minimale
Unterschiede in der Anfalligkeit von Enterococcus faecalis gegeniliber den
Tetrazyklinen und CHX, wodurch MTDA neben den herkdmmlich bekannten

Spillésungen eingesetzt werden konnte [Portenier et al. 2006].

In den In-vivo-Untersuchungen von Klimm et al. wurde CHX allein und im
Vergleich zu NaOCl oder Kalziumhydroxid untersucht. So wurde auch die Ausheilung
periapikaler Lasionen nach Aufbereitung und mehrfacher Spiilung mit CHX und ohne
anschlieRende Einlage untersucht [Klimm et al. 1989]. Die Autoren konnten in 60% der
Falle nach 6 bis 40 Monaten eine vollstandige periapikale Knochenregeneration
feststellen und in 24% der Falle wurde nach 3-8 Monaten eine Verkleinerung der
periapikalen Ladsionen beobachtet. Ebenfalls in vivo aufbereitete Zihne mit
nekrotischem Endodont wurden mit 2%iger CHX-Losung gespilt und sowohl vor und
48 Stunden nach Aufbereitung auf nachweisbare Mikroorganismen untersucht

[Leonardo et al. 1999]. Von 18 Zdahnen mit isolierbaren Keimen konnten zwei Tage
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nach CHX-Applikation nur noch in 3 Zdhnen anaerobe Keime nachgewiesen werden.
Die Zahl der Streptococcus mutans-Kolonien war in allen Fallen auf O reduziert. In
dhnlicher Weise wurden 60 Zihne aufbereitet, jedoch wurde hierbei 0,2%ige CHX-
Losung mit 2,5%iger NaOCI-Losung verglichen [Ringel et al. 1982]. Die Autoren
untersuchten hierbei, wie viele Sitzungen nétig waren, bis alle Wurzelkanale nur durch
Aufbereitung und Spilung keine Bakterien mehr aufwiesen. Fir beide Losungen
musste eine dhnliche Anzahl von Sitzungen anberaumt werden. Wahrend jedoch in
den mit NaOCl behandelten Zdhnen in elf Fdllen nach bereits erreichter Keimfreiheit
wieder Wachstum beobachtet wurde, konnte dies in den durch CHX behandelten
Zahnen in 24 Fallen festgestellt werden. Dieser Unterschied ist statistisch signifikant.
Die Ergebnisse dieser Studie stellen somit den dem CHX zugeschriebenen
Residualeffekt in Frage, d.h. die Eigenschaft, auch Uber den Applikationszeitpunkt
hinaus wirksam zu sein. Der Residualeffekt verlangert die Wirkdauer des CHX, welche
bis zu 48 Stunden anhalten kann [Leonardo et al. 1999]. In einer weiteren Studie
wurden ebenfalls die antimikrobiellen Eigenschaften von CHX und NaOCl in vivo
verglichen [Kuruvilla, Kamath 1998]. Barbosa et al. instrumentierten zur Bestimmung
der antimikrobiellen Wirkung verschiedener Substanzen Zihne mit nekrotischem
Endodont in vivo und legten anschlieBend Paramonochlorphenol, Kalziumhydroxid
oder 0,12%iges CHX ein [Barbosa et al. 1997]. Die Autoren konnten keinen
signifikanten Unterschied in der Desinfektionswirkung der eingelegten Medikamente

feststellen.

Zusammenfassend kann gesagt werden, dass CHX in seiner antibakteriellen und
fungiziden Wirkung in keiner der erwahnten Studien im Vergleich mit NaOCl {iberlegen
war. NaOCl dagegen schnitt bezliglich seiner Desinfektionskraft in verschiedenen
Studien zumindest in hohen Konzentrationen (4-5%) signifikant besser ab. Jedoch
belegen Studien, dass CHX zumindest die gleiche antibakterielle Wirksamkeit wie
NaOCI aufweist [Vahdaty et al. 1993]. Tendenziell scheint eine hdhere Konzentration
beider Losungen auch zu einer effektiveren Keimelimination zu fithren. CHX kann also
beziiglich der antimikrobiellen Eigenschaften durchaus mit NaOCI verglichen werden,

wobei vor allem seine geringe Toxizitat fir den Wirt iberzeugt. CHX vermag jedoch
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nicht - wie NaOCl - Endotoxine zu neutralisieren. Bisher konnte auch noch kein
Gewebe auflosender Effekt von CHX nachgewiesen werden [Okino et al. 2004]. Aus der
bisherigen Literaturrecherche kann daher der Schluss gezogen werden, dass auf NaOClI
als Spullésung nicht verzichtet werden sollte; CHX ist als zusatzliche oder Spullésung

der zweiten Wahl zu sehen [Wang et al. 2007].

3.3 Chelatoren

Es sollten der Vollstandigkeit wegen die Chelatorverbindungen erwahnt
werden. Chelatorverbindungen, wie das weit verbreitete Ethylendiamintetraessigsaure
(EDTA), sind aus chemischer Sicht groBmolekulare Komplexbildner, welche in der Lage
sind Calciumionen aus dem Dentin an sich zu binden. Durch das Herauslésen der
Calciumionen erfolgt eine Demineralisierung und gleichzeitige Erweichung des Dentins,
um das Aufbereiten enger und schwer zuganglicher Wurzelkanadle zu ermoglichen
[Hilsmann 2001]. Der Einsatz von Chelatoren dient hauptsachlich der Entfernung der
Schmierschicht und zusatzlich erleichtert es das Gleiten von Wurzelkanalinstrumenten
im Kanal. Die Konzentrationen des verwendeten EDTA sollten zwischen 15% und 24%
liegen, um eine akzeptable Entfernung des ,smear-layer” zu erreichen [Blomlof et al.
1997]. Der Nachteil des EDTA ist seine eingeschrinkte antibakterielle Wirkung und
seine destruktive Wirkung auf das Wurzeldentin, wenn seine Einwirkzeit langer als 1
Minute betragt [Torabinejad et al. 2003]. Neben den Untersuchungen zu EDTA gibt es
In-vitro-Studien zu 4-Methyl-1,2,4-Triazolin-3,5 Dion bzw. MTAD. Diese Studien
belegen, dass MTAD weniger destruktiv ist als das EDTA, jedoch in Kombination mit
beispielsweise NaOCl| die gleiche Effektivitdit aufweist wie EDTA und NaOCI in
Kombination [Torabinejad et al. 2003]. Uber diesen Sachverhalt sind jedoch noch
weitere Studienergebnisse erforderlich; genauso wie Uber die Aussage, ob EDTA in

Kombination mit NaOCl oder CHX gleich effektiv ist bezliglich der Entfernung des
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»smear-layer” oder besser getrennt voneinander angewendet werden sollte [Grawehr

et al. 2003, Arruda et al. 2007].

3.4 Wasserstoffperoxid

Eine Wechselspililung Wasserstoffperoxid und NaOCI, wie es Jahrzehnte lang als
Standard galt, wird heutzutage nicht mehr empfohlen, da sowohl die antimikrobielle
als auch die gewebeauflésende Wirkung des NaOCI durch gegenseitige Neutralisation
stark reduziert wird [The 1979]. Die Verwendung beider Spillésungen fiihrt zu einer
Reaktion aus der Kochsalz, Wasser und Sauerstoff hervorgehen (H,0,+NaOC| ->
H,0+NaCl+0,). Dadurch kommt es zu einer gegenseitigen Neutralisation von NaOCI

und HzOz.

Die Wirkung des H,0, basiert auf einer kurzfristigen bakteriziden und Sauerstoff
freisetzenden unbestandigen Verbindung. H,0, ist desinfizierend wirksam und durch
den schaumenden Effekt kommt es zu einer besseren Entfernung von Debris [Svec et
al. 1977]. H,0, wird in Konzentrationen von 3%-5%igen Losungen verwendet. Diverse
Studien konnten aber zeigen, dass sowohl die desinfizierende Wirkung von H,0,
niemals besser war als die Wirkung von NaOCI allein, sowie dass die Wechselspiilung
der beiden Losungen zu keinem besseren Ergebnis fihrte als die Spilung mit NaOCI

allein [Baumgartner, Ibay 1987].

Wasserstoffperoxid 16st auBerdem nur vitales, jedoch kein nekrotisches
Gewebe auf [Hauser et al. 2007]. Im apikalen Wurzelkanalanteil konnte eine
verbesserte Reinigung beobachtet werden, wenn H,0, und NaOCl bei der
Instrumentierung alternierend eingesetzt wurden, im Gegensatz zur Applikation von

Kochsalzlosung [Svec et al. 1977].
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3.5 Ozon

Ozon wurde erstmals 1839 vom Basler Chemieprofessor Christian Schonbein als
eigenstandiger Stoff beschrieben. 1863 vermutete Soret, dass es sich bei Ozon um eine
dreifache Sauerstoff-Verbindung handelte und bereits 1857 wurde von Werner von
Siemens die erste technische Apparatur zur Erzeugung von Ozon gebaut. Ozon (03) ist
ein farblos bis blaues Gas. Es besitzt einen charakteristischen Geruch. Ozon betragt ein
Molekulargewicht von 48 g/mol. Damit ist es schwerer als Sauerstoff

(Molekulargewicht: 32 g/mol)

Die Anfange eines breiteren klinischen Einsatzes des Ozons sind mit den Namen
A. Wolff, Payr und Aubourg verbunden, bei denen die lokalen Applikationsformen im
Vordergrund standen. So hat A. Wolff im ersten Weltkrieg jauchende Wunden,
vereiterte Knochenbriiche, Phlegmonen und Abszesse bei Kriegsversehrten behandelt
und in einer ersten Publikation bereits 1915 festgehalten. Wesentliche Impulse
verdankt die Ozontherapie dem Chirurgen Erwin Payr, der 1935 anlasslich der 59.
Tagung der Deutschen Gesellschaft fiir Chirurgie in Berlin eine 290 Seiten umfassende
Publikation "Uber Ozonbehandlung in der Chirurgie" vorlegte, die als eigentlicher
Beginn der Ozontherapie zu werten ist. Haben sich auch heute die
Behandlungsmethoden stark verandert, so sind doch die meisten Applikationsformen
bereits bei Payr beschrieben. Bis weit in die 50er Jahre des 20. Jahrhunderts geriet der
medizinische Einsatz des Ozons wieder in Vergessenheit: besonders der Mangel an
ozonresistenten Materialien wie Kunststoffen machte eine lokale Ozonanwendung zur
Wundbehandlung oder die rektale Insufflation sehr aufwendig , die erhebliche
Ozonbelastung der Raumluft den Umgang mit Ozon praktisch unertraglich. Als Hansler
1958 einen ersten medizinischen Ozongenerator Ozonosan® vorstellte, der Ozon-
Sauerstoffgemische in therapeutisch variablen Dosierungen zuliel und ozonresistente
Kunststoffe als Verbrauchsmaterial zur Verfligung standen, konnten gemeinsam mit
Hans Wolff die Grundlagen der modernen Ozontherapie erarbeitet werden. Obwohl
vergleichsweise einfach in Applikationsformen und Wirkmechanismen, hat sich doch

die Ozonanwendung in der Zahnmedizin sehr zaghaft entwickelt [Viehbahn-Hansler R.,
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Ozonhandbuch 1996]. Als Mentor gilt der Schweizer E. Fisch, der selbst Payr mit Ozon
bekannt gemacht hatte und 1952 eine Dissertation und erste Publikation zum Einsatz
des Ozons in der Zahnmedizin vorlegte. Erst Ende der 80er Jahre zieht das
medizinische Ozon wieder in die zahnmedizinische Behandlung und Forschung ein
(Kirschner und Filippi). Ozon ist ein hoch explosives Medium und im gasformigem
Zustand ein kaum noch zu Ubertreffendes Oxidationsmittel. Die Einsatzgebiete des
Ozons sind, neben den Einsatzen in der Medizin/Zahnmedizin, Entkeimung des Trink-
und Brauchwassers sowie dessen Anreicherung mit Sauerstoff und die Luft-
Entkeimung. Es ist neben Fluor das starkste bekannte Oxidationsmittel, worauf auch

seine antibakterielle Wirkung basiert.

Allgemein bezeichnet man solche Prozesse als Oxidation, bei denen ein Atom
oder Molekiil Elektronen abgibt. Ein Oxidationsmittel ist eine Elektronen aufnehmende
Substanz. Die umgekehrte Reaktion ist die Reduktion, d.h. die Aufnahme von
Elektronen. Ozon besitzt eine bakterizide, fungizide und viruzide Wirkung, unter
anderem aufgrund seiner hohen Reaktivitat [Stubinger et al. 2006, Nagayoshi et al.

2004].

Die Wirkung des Ozons kann eindeutig als chemischer Vorgang eingestuft
werden. Ozon ist ein sehr reaktives Molekil. Grundsatzlich reagiert Ozon mit
Elektronen-Donatoren und flihrt hier zur Veranderung bzw. Zerstorung der
Molekilstruktur. Im biologischen Geflige werden besonders
Kohlenstoffdoppelbindungen aufgebrochen [Roy et al. 1981]. Im Bereich der
Zellmembran werden speziell die engstandigen Methiongruppen und die ungesattigten
Fettsauren als Bindungspartner gesucht. Generell hangt die zerstérende Wirkung des
Ozons von verschiedenen Faktoren ab: dem dynamischen Gleichgewicht zwischen
Ozonkonzentration, Einwirkdauer und Menge der extra- und intrazellular verfligbaren
Antioxidantien. In erster Linie ist das Aufbrechen von Kohlenstoffdoppelbindungen
dafir verantwortlich, dass Enzyme, Proteine, aber auch Viren, Pilze und Bakterien
geschadigt bzw. zerstort werden. Daher kommt es zu einer Inaktivierung und

Blockierung von Stoffwechselvorgangen, sowie zu irreversibler Schadigung von
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Bakterienmembranen. Die Stoffwechselzelle wird durch Ozon nicht beschleunigt oder

verandert.

Durch die starke Reaktivitdt des Oxydationsmittels Ozon werden natirlich auch
Bakterienstoffwechselprodukte, d. h. deren Toxine, angegriffen bzw. durch das
Aufbrechen von Doppelbindungen verandert und deaktiviert [Stibinger et al. 2006].
Hier handelt es sich nicht um einen spezifischen Vorgang, der auf saurebildende
Bakterien beschrankt ist. Das Bemerkenswerte am QOzon ist ja gerade seine breite
Wirkungsbasis durch seine starke Reaktivitdat und unspezifische Wirkung. Da Ozon eine
stark bakterizide Wirkung besitzt, ist es sinnvoll diesen Stoff auch in der Endodontie
einzusetzen [Nagayoshi et al. 2004]. Das als Gas eingesetzte Ozon hat den Vorteil, in
alle Winkel und Verengungen einzudringen, die dem mechanischen Instrumentarium
verschlossen bleiben und dort alle verbliebenen Keime abzutdoten, wodurch eine

effektive Wurzelfillung ermoglicht wird.

Angesichts der Tatsache, dass Ozon einerseits hochwirksam gegeniiber
Bakterien (nach Angaben der Literatur auch gegeniiber Pilzen und Viren) ist und sich
andererseits wieder in molekularen Sauerstoff zurlickbildet (Bindung an organische
Strukturen bleiben aulRen vor), ist Ozon ein Therapeutikum [Filippi 2001]. Es ist weder
eine Resistenzbildung der Mikroflora noch die Auslésung von allergischen Reaktionen
beobachtet worden. Durch den gasformigen Zustand ist das Behandlungsmittel
Uberdies in weit hoherem Malie als flissige, gel- oder pastenférmige Applikationen in
der Lage, auch engen, schwer zuganglichen und verzweigten Hohlrdumen zu folgen
(verzweigte Wurzelkanale, Bi- und Trifurkationen, Fisteln, Zahnfleischtaschen u. &.)

[Filippi et al. 1991].

Da die Zellmembranen von Prokaryonten bzw. Bakterien (zellkernlose Spezies)
wegen des fehlenden Cholesterins in ihrem Plasma wesentlich empfindlicher sind im
Vergleich zu den Eukaryonten (Zellkern-tragende Spezies), ergibt sich ein deutlicher

biologischer Vorteil fir die letztgenannte Gruppe, zu der alle héher entwickelten
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Lebewesen gehoren. Die fungizide Wirkung des Ozons ergibt sich ebenfalls aus

demselben Grund (Pflanzenzellen enthalten kein Cholesterin).

Nach Angaben in der Literatur sind Viren bereits nach 8 Sek. tot; ihre Zellhiille
wird zerlochert vom Einschlag unzahliger Sauerstoffatome (in statu nascendi). Wie in
Beitrdagen nachgewiesen, ist die Wirkung von Ozon auf Bakterien nach 10 Sek.
nachweisbar, da aber Millionen von Keimen (in einer Zahnfleischtasche oder karidsen
Dentinschicht) abzutéten sind, wird absolute Keimfreiheit erst nach ca. 40 Sek. erreicht

[Baysan, Lynch 2004, Baysan et al. 2000].

Aufgrund der zwar relativ hohen erzeugten Ozonkonzentrationen, aber auch
der sehr kurzen Applikationszeit (max. 40-60 Sek.), ist nach jetzigem Erkenntnisstand
die Ozonanwendung in der Zahnheilkunde unschadlich. Schaden nehmen nur
Bakterien, Pilze und Viren. Um jedoch einen Austritt von Ozongas in die Mundhéhle
des Patienten zu vermeiden, gibt es am Handstlick der Ozongeneratoren

Silikonvorrichtungen zum Abdichten (siehe HealOzone® der Fa. KaVo).

Aus mikrobiologischer, insbesondere biochemischer Sicht, gibt es keine
Anhaltspunkte, an der Wirksamkeit des Ozons gegeniiber Kariesbakterien zu zweifeln
[Holmes 2003]. Denn alle Bakterien haben gewisse Gemeinsamkeiten, die sie

gegenlber Ozon sehr empfindlich machen:

Bakterien sind elektrisch negativ geladen, sie ziehen das bipolare, positiv geladene

Ozonmolekdal an.

Bakterien besitzen kein Cholesterin, das die Zellmembran schiitzt.

An dieser Stelle soll auch etwas zu dem Ozon als ,Umweltgift” gesagt werden.
Ozon ist ein natlrlicher Bestandteil der menschlichen Umwelt und ist seit
Menschengedenken existent und wird von Menschen ,vertragen”. Ozon-Gefahr droht

den Menschen in erster Linie durch eine Dauerbelastung, wie sie als sog.
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»Sommersmog“ entsteht. Die intensive UV-Strahlung an heiRen Sommertagen im
Vergleich zu Tagen mit wolkigem oder bedecktem Himmel ist natiirlich und keinesfalls
schadlich, wie die Menschheitsgeschichte beweist. Es sind vielmehr die durch Abgase
erzeugten gesundheitsgefahrdenden Mischungen aus Ozon und Stickstoffmonoxid
bzw.  Stickstoffdioxid  vermischt —mit  RuBpartikeln und  aromatischen
Kohlenwasserstoffen aus laufenden Motoren, die bei der beschriebenen Wetterlage
zum sog. Ozonalarm fiihren. Bei ,0zonalarm” sollen schweifStreibende Arbeiten und

Ausdauersport vermieden werden, um gesundheitliche Schaden zu vermeiden.

Die kurzen Expositionszeiten von wenigen Minuten bei einer medizinischen
Behandlung haben keinen gesundheitsschadigenden Einfluss auf den Menschen. (Dr.

Stockleben)

Die antibakterielle Wirkung von Ozon ist jedoch nur ausreichend wirksam in
Zusammenarbeit mit gewebeauflésenden Medien wie z. Bsp. NaOCl. Denn die Keime,
die sich im Biofilm befinden, kdnnen durch Ozongas nur in geringem Malie erreicht
werden [Miuller et al. 2007]. Die sehr gute antibakterielle Wirkung von Ozon dient

daher als Ergéanzung zur Desinfektion [Hems et al. 2005].

Die Reaktion zur Auflésung von Kohlenstoffdoppelbindungen unter Einwirkung

von Ozon zu Carbonylverbindungen nennt man allgemein Ozonolyse.

Allgemeine Reaktionsgleichung der Ozonolyse:
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Abb. 3.2: Mechanismus der Ozonolyse
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Bereits um 1850 fiihrte Christian Schonbein Reaktionen von Ozon mit
organischen Verbindungen durch. 1903 fihrte Carl Harries die Ozonolyse erstmals bei
Untersuchungen zur Zersetzung von Kautschuk durch. 1948 weist Rudolf Criegee die
Carbonyloxide nach und schlagt 1949 den Mechanismus der Ozonolyse vor. 1960 kann

er schlieBlich auch die Primarozonide nachweisen:
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Abb. 3.3: Mechanismus der Ozonolyse

Der von Rudolf Criegee vorhergesagte Mechanismus ist mittlerweile bestatigt.

Ozon addiert in einer 1,3-Dipolaren-Cycloaddition ein Alken und bildet ein
pentazyklisches 1,2,3-Trioxolan (auch Primarozonid und Molozonid genannt). Das
Primarozonid zerfallt durch eine Cycloreversion in ein Carbonyloxid-Zwitterion und
eine Carbonylverbindung, welche in einer erneuten 1,3-Dipolaren-Cycloaddition zu
einem 1,2,4-Trioxolan reagieren (auch Sekundarozonid genannt). Das Ozonid wird in
Wasser zu den entsprechenden Carbonylverbindungen umgesetzt, wobei
Wasserstoffperoxid entsteht. In Ausnahmefallen werden auch keine Ozonide sondern

Tetroxane gebildet [Viehbahn-Hansler R., Ozonhandbuch 1996].
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Die Ozonolyse hat einen relativ begrenzten Anwendungsbereich, da
Kohlenstoffketten mit der Ozonolyse lediglich zerstort, nicht aber aufgebaut werden
konnen. Der Umgang mit Ozon birgt Gefahren, z. Bsp. ist es giftig. Friiher wurde die
Ozonolyse zu Strukturaufklarung eingesetzt, da durch die Produkte auf die Konstitution
der Edukte riickgeschlossen werden kann; die Ozonolyse hat hierbei heutzutage aber

keinerlei Bedeutung mehr.

Die Ozonolyse ist auch mit Aromaten und Alkinen durchfiihrbar, die Reaktion
lauft aber hierbei langsamer ab. Unter bestimmten Bedingungen koénnen die
entstehenden Aldehyde und Ketone weiterreagieren: Unter reduktiven Bedingungen
(z. Bsp. durch Zusatz von Lithiumaluminiumhydrid) kénnen durch die Ozonolyse
Alkohole gewonnen werden, unter oxidativen Bedingungen (z.Bsp. durch das
entstehende Wasserstoffperoxid) konnen sie weiter zu Carbonsauren oxidiert werden.
Um diese Oxidation mit dem Wasserstoffperoxid zu verhindern, wird meist ein

Reduktionsmittel hinzugesetzt [Viehbahn-Hansler R., Ozonhandbuch 1996].

Das Carbonyloxid-Zwitterion kann unter bestimmten Bedingungen auch andere
Reaktionen eingehen; werden Alkohole als Losungsmittel eingesetzt, kann es mit

diesen zu Hydroxyperoxyethern reagieren.
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3.6 Bakterien im Wurzelkanal

Es ist bekannt und in der Literatur vielfach Systematik

bestatigt dass Bakterien und ihre Abfallprodukte die Domane: Bakterien
Abteilung: Firmicutes
Ursache fir die Entstehung einer Infektion der Pulpa Klasse: Bacill

sind [Rocas et al. 2008]. Die bakterielle Infektion Ordnung: Lactobacillales
Familie: Enterococcaceae

eines Wurzelkanalsystems stellt die Hauptindikation Gattung: Enterococcus
fiir eine Wurzelkanalbehandlung dar. Isoliert man Wissenschaftlicher Name
Enterococcus
aus einem infizierten Wurzelkanal das nekrotische (EX THIERCELIN AND JOUHAUD 1903)
SCHLEIFER AND KILPPER-BALZ 1984
Gewebe, so zeigt sich eine Mikroflora aus Arten (Auswahl)
Uberwiegend anaeroben Bakterien. Das Spektrum S aviur
. . - . E. faecalis
der bakteriellen Besiedelung setzt sich tberwiegend
E. faecium

aus Porphyromonas-, Prevotella-, Fusobakterium-,
Peptostreptococcus- und Camphylobacter-Spezies zusammen. Bei 70% der isolierten
Keime aus einer infizierten Pulpakammer handelt es sich um Enterococcus faecalis,
gefolgt von C. gracilis, L. buccalis, N. mucosa und P. melaninogenica [Sassone et al.
2007].

Die Enterokokken zdhlen zu den Prokaryonten (Bakterien). lhre Kernstruktur enthalt
ein nicht mit Proteinen bedecktes zirkulares DNA-Molekdil. Die Kernstruktur liegt als
dichtes DNA-Knauel im Zytoplasma vor. Enterokokken bzw. grampositive Bakterien
enthalten eine meist starre Zellwand mit einer Mureinschicht (Peptidoglycan, 20-
28nm). Das Peptidoglycan-Makro-Molekil oder Murein (Mauerwerk) ist aus vielen
Glycanketten (Zuckerpolymere), die durch Oligopeptide kovalent quervernetzt sind,
aufgebaut. Der Kohlenhydratanteil besteht aus alternierenden N-Acetylglucosamin
und N-Acetylmuraminsaure-Einheiten. Diese umgibt als Hauptstrukturkomponente die
Zelle. In diese Peptidoglycanschicht sind groBe Mengen Teichonsaure eingelagert.
Teichonsduren sind ein molekulares Markenzeichen der grampositiven Zellwand.
Zwischen der Plasmamembran und dem Zellwand-Peptidoglycan liegt ein enger mit
Periplasma gefiillter Raum, der sog. periplasmatische Spalt. Lysozym, ein

hydrolytisches Enzym, das besonders in Tranenflissigkeit, in respiratorischen Sekreten
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und in Speichel vorkommt, spaltet die glykosidischen Bindungen des
Kohlenhydratgeriists im Murein und vermittelt auf diese Weise eine natirliche
Abwehr. Die Vermehrung geschieht ungeschlechtlich durch einfache Querteilung. Der
normale Standort der weit verbreiteten Enterokokken ist der Darm von Mensch und
Tier. Sie sind unbeweglich, katalase-negativ und weisen das Gruppenantigen D auf. Sie
konnen bei 45°C, in Gegenwart von 6,5% NaCl und auch bei einem pH-Wert von 9
wachsen und werden durch diese Eigenschaften von den Streptokokken abgetrennt.
Enterokokken besitzen als klassische Opportunisten nur ein geringes pathogenes
Vermogen. Sie werden aber haufig als Bestandteil einer Mischflora bei nosokomialen
Infektionen isoliert [Kayaoglu et al. 2004]. Eine geflirchtete Enterokokken-Infektion ist
die Endokarditis.

Enterokokken sind grampositiv und fakultativ anaerob. Die kugelférmigen (kokkoiden)

Bakterien sind in Paaren oder kurzen Ketten angeordnet.

. f
-

ZMB

Abb. 3.4: Rasterelektronenmikroskopische Aufnahme einer Enterococcus faecalis Monokultur in Form
eines Biofilms (Bildquelle: M. Zehnder, Universitat Zirich).
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In den letzten Jahren werden sie zunehmend als Erreger zum Teil schwerer
nosokomialer Infektionen isoliert. Sie sind vor allem als Ursache fiir Harnwegsinfekte,
Sepsis und Endokarditis zu finden. Amoxicillin und Ampicillin sind haufig zur
antibiotischen Therapie geeignet. Gegen Cephalosporine und einige Penicilline besteht
eine natlrliche Resistenz. Besorgnis erregend ist das zunehmende Auftreten von
Vancomycin-resistenten Enterokokken (VRE), von denen erstmals 1988 berichtet

wurde.

In der Endodontie gilt dieser Keim schon lange als Problemkeim da er extremen
Herausforderungen standhalten kann [Gomes et al. 2006, Kayaoglu et al. 2004]. Isoliert
man infiziertes Gewebe aus einem Wurzelkanal, so dominiert der Anteil an fakultativ
anaeroben Bakterien, zu welchen Enterococcus faecalis zahlt [Molander et al. 1998,
Peciuliene et al. 2000]. Enterococcus faecalis ist also grundsatzlich als Folge einer
primar chronischen Infektion durch eine devitale Pulpa nachweisbar und tragt
wesentlich zur Entstehung der apikalen Parodontitis bei [Sassone et al. 2007].
Desweiteren konnte nachgewiesen werden, dass auch in periapikalem Gewebe einer
reinfizierten Wurzel nach bereits abgeschlossener Wurzelfullung, erneut fakultativ
anaerobe Keime vorhanden waren. In 77% der Falle handelte es sich auch hier um
Enterococcus faecalis [Siqueira et al. 2004, Gomes et al. 2008]. Enterococcus faecalis ist
eines der resistentesten Mikroorganismen, das in infizierten Kanalen gefunden worden
ist [Love 2001]. Seine Pathogenizitat erstreckt sich von lebensbedrohlichen
Krankheiten wie der Sepsis oder Perimyokarditis bis hin zu lokalisierten, einfacheren
Infektionen, zu denen auch die chronische apikale Parodontitis zahlt. Auch hier kdnnen
allerdings lebensbedrohliche Folgen in Form von Abszedierungen im Kieferbereich mit
Ausbreitungstendenzen entstehen. Die Toxizitdit von Enterococcus faecalis in
Zusammenhang mit einer apikalen Parodontitis wird durch die Hyaluronidase, das
lytische Enzym Gelatinase und die extrazelluldare Superoxid-Produktion verursacht.
Einige der Substanzen sind Abfallprodukte der Bakterien, andere sind Produkte der
Immunantwort des Wirts auf die Keime und wirken am Ort der Infektion [Kayaoglu et

al. 2004].
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4. Material und Methoden

4.1 Fragestellung und Hypothesen

Die desinfizierende Wirkung von ozoniertem Sauerstoff und vier weiteren
Spullésungen mit bekanntem antibakteriellen Wirkungsspektrum soll an dem Keim
Enterococcus faecalis ermittelt und miteinander verglichen werden. Eine weitere
Spillésung dient als negative Kontrollgruppe. Es soll geklart werden, ob ozonierter
Sauerstoff eine gleichwertige Eliminierung von Enterococcus faecalis im Wurzelkanal

erreicht wie die bekannten Spillésungen.

4.2 Vorbereitung der Zahne

Das verwendete Versuchsmaterial bestand aus menschlichen Zdhnen der
zweiten Dentition. Vom Zeitpunkt der Extraktion bis zum Einsatz in der Studie lagen
nicht mehr als 3 Monate. Die Lagerung der Zahne erfolgte in gesattigter Thymol-
Losung. Es wurden Zdhne mit geraden Wurzeln selektiert. Sie wurden von der Krone
abgesetzt und bis zu einer GrélRe von ISO 60 mit Handinstrumenten aufbereitet. Das
apikale Ende der Wurzeln wurde um mindestens 3 mm abgesetzt, wodurch das Ende
des Wurzelkanals weit offen stand. Alle Wurzeln wurden nunmehr auf eine Lange von
10 mm gebracht, kiirzere Wurzeln wurden verworfen. Die Wurzeln wurden nun per
Zufall auf die einzelnen Versuchsgruppen verteilt und in einer Petrischale im

Autoklaven sterilisiert.



Material und Methoden 32

4.3 Versuchsdesign

Desinfizieren mit

CHX NaOCl  NaOCl
NaCl Ozon 0,2% H,0,

A 4

1,5% 3%

, Spilen mit
‘ Aufbewahrung
im Brutschrank NaCl
° (36°C, 60 Min.)
i \ 4
@ Keimlésung
W Ausplattieren
Zahne

beimpfen
extrahieren,
Krone absetzen

Auszahlen der KBE

Abb. 4.1: Versuchsdesign

4.4 Herstellen der Keimlésung

Fiir die Infektion wurde der Keim Enterococcus faecalis gewahlt, der im Bereich
der Endodontie als Problemkeim gilt und in der Literatur fur vergleichbare Studien
herangezogen wurde [Kayaoglu, Orstavik 2004]. Von einer mit Enterococcus faecalis
bewachsenen Agarplatte wurde mittels einer Ose ein Abstrich genommen und in eine
Glukose-Nahrlosung (RES) in einem Reagenzglas gegeben, welche den Enterokokken
optimale Wachstumsbedingungen bietet. Dieses Rohrchen wurde fir 24 Stunden bei
36 Grad Celsius im Brutschrank belassen damit sich die Keime bei optimalem

Nahrungsangebot vermehren konnten.
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Nach 24 Stunden war die Vermehrung der Keime in der L&sung schon
makroskopisch, aufgrund der starken Tribung der Losung, zu erkennen. Die Losung
wurde aus dem Brutschrank genommen und in eine Zentrifuge gelegt und
anschliefend bei 3000 Umdrehungen pro Minute 10 Minuten lang zentrifugiert. Der
separierte keimlose Teil der Nahrlosung wurde vorsichtig abgegossen und durch
Mineralbasislosung ersetzt. Diese Losung wurde fir alle weiteren Versuche verwendet.
Die Konzentration wird mittels einer Verdinnungsreihe auf 30.000.000 KBE/ml

bestimmt.

4.5 Infektion

Die Stammlosung wurde mit einer sterilen Insulinspritze aufgezogen. Die
Zahnwurzeln wurden mittels dieser Insulinspritze mit einer Menge von 0.01ml der
Stammlosung infiziert. Dieses geschieht durch Hineinfiihren der Spitze der
Insulinspritze mit anschlieRender Abgabe der Losung. Die Insulinspritze wurde aus dem
Wurzelkanal wieder entfernt und die beimpften Wurzeln anschlieRend fir eine Stunde

in einer Petrischale im Brutschrank bei 36 °C aufbewahrt.

Abb. 4.2: Insulinspritze zur Applikation der Stammldsung
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Die Wurzeln wurden anschlieRend aus dem Brutschrank entnommen und dann,
mit Hilfe einer sterilen Pinzette, feuchtigkeits- und luftdicht zwischen zwei sterile
Schlauchstiicke montiert, so dass eine Splilung vom koronalen zum apikalen Teil
moglich wurde. Die Wurzeln waren jetzt bereit zur Spilung des infizierten
Wurzelkanals mit einer der betreffenden Desinfektionsldsungen bzw. zur Ozonierung

des Wurzelkanalsystems.

Abb. 4.3: Zwischen zwei Schlauchenden gespannte Wurzel bereit zur Spilung

4.6 Gruppeneinteilung und Gruppengrofie

Als Positivgruppe wurde eine Spllung mit 3%igem Natriumhypochlorit
festgelegt, welches als Goldstandard anzusehen ist, bei der Negativgruppe wurde die

Splilung mit physiologischer Kochsalzlésung durchgefiihrt, welche als bekannt
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unwirksames Prdparat anzusehen ist. Weitere Vergleichsgruppen waren: 3%ige

Wasserstoffperoxid-Losung, 0,2%ige CHX-Losung, 1.5%ige Natriumhypochlorit-Losung.

Die Zahl der Versuche pro Gruppe wurde nach einem Vorversuch lber eine

statistische Fallzahlabschatzung bestimmt.

Die Wurzeln der negativen Kontrollgruppe wurden mit 1 ml steriler
Kochsalzlésung durchgespiilt. Die Spullésung wurde verworfen. Der Wurzelkanal
wurde nun vorsichtig mit einer Papierspitze getrocknet. AnschlieBend erfolgte eine
weitere Spulung mit 3 ml steriler Kochsalzlésung. Die Spullésung wurde in einer
Verdiinnungsreihe pro Titerstufe um den Faktor 10 verdinnt, auf Agarplatten

ausplattiert und 24 h bebriitet. Es folgt die Zahlung der koloniebildenden Einheiten.

Abb. 4.4: Mit Enterococcus faecalis-Kolonien bewachsene Agarplatte
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Die infizierten Wurzeln wurden mit 1ml der betreffenden Desinfektionslosung
durchgespiilt. AnschlieBend erfolgte die Trocknung mit Papierspitze und die Spulung

mit Kochsalzlésung zum Zwecke der Messung.

Die mit dem Probekeim infizierten Wurzeln wurden ebenfalls wie alle anderen
Gruppen mit 1 ml steriler Kochsalzlosung durchgespilt. Die Splllosung wurde
verworfen. Der Wurzelkanal wurde nun vorsichtig mit einer Papierspitze getrocknet.
AnschlieRend erfolgte die Begasung mit Ozon aus dem HealOzone®-Generator der Fa.
KaVo. Das koronale Ende des Zahnes wurde tber den Schlauch an den Ozonauslass
angeschlossen, das apikale Ende wurde an den Vakuumanschluss angekoppelt, sodass

ein geschlossener Kreislauf entstand.

Abb. 4.5: Ozonapplikation der Zahnwurzel mittels des HealOzone®-Generators

Der HealOzone®-Generator wurde eingeschaltet und es erfolgte eine
Ozonierung der Wurzeln fir 3x40 Sekunden. Nach Beendigung der Ozonierung wurden

die Schlauchstiicke abgestiilpt und es erfolgte erst die Trocknung mit Papierspitze und
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anschlielend die Splilung mit Kochsalzlésung, zum Zwecke der Gewinnung einer
Messlésung. Diese Messlésung wurde auf Agarplatten wieder mittels einer Ose
ausplattiert. Diese Agarplatten kamen fiir 24 Stunden bei 36°C in den Brutschrank.

AnschlieBend wurden die gebildeten Kolonien ausgezahlt.

4.7 Statistik

Die Statistik wird in Abhdngigkeit vom vorliegenden Verteilungsmuster mit den
hiernach indizierten Methoden durchgefiihrt. Als Signifikanzniveau wird p=0.05

festgesetzt.
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5. Vorversuche

Fir einen Vorversuch werden drei Gruppen gebildet:
Natriumhypochlorit, Desinfektion mit Ozongas und negative Kontrollgruppe (reine
Spilung mit Kochsalzlésung). Der Vorversuch dient zur Feinabstimmung der Methode,

sowie zur Fallzahlbestimmung fir die Hauptversuche. Es wird festgelegt, dass die

Ergebnisse des Vorversuchs nicht in die Hauptversuche Glbernommen werden.

5.1 Ergebnisse des Vorversuchs

Versuchsnummer | Gruppe Bakterienkonz. nach Versuch
in KBE/ml

1 Kochsalz 300000

2 Kochsalz 300000

3 Kochsalz 500000

4 Kochsalz 400000

5 Ozon 4000

6 Ozon 4500

7 Ozon 5500

8 Ozon 4500

9 Natriumhypochlorit | O

10 Natriumhypochlorit | O

11 Natriumhypochlorit | O

12 Natriumhypochlorit | O

Tab. 5.1: Einzelergebnisse des Vorversuchs.

Desinfektion mit
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Statistisch ergibt sich nach deskriptiver Auswertung folgendes Bild:

Gruppe Mittelwert (KBE) | Standardabw. |n
Kochsalz 375000 95750 4
Ozon 4625 630 4
Natriumhypochlorit | 0 0 4

Tab. 5. 2: Statistische Auswertung (deskriptiv).

KBE

Abb. 5.1: Median und 50%-Quantile der Versuchsgruppen aus dem Vorversuch
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4
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39
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5.2 Interpretation der Ergebnisse

Im Vergleich zur negativen Kontrollgruppe zeigt sich bei beiden
Desinfektionsmethoden ein deutlich sichtbarer Effekt. Die Standardabweichungen sind
im Vergleich zum Mittelwert um den Faktor 5-10 niedriger. Der Versuchsaufbau ist also
hinreichend um den Desinfektionseffekt zu messen. Eine einfaktorielle Varianzanalyse
ermittelt einen hochstsignifikanten Unterschied innerhalb des Modells. Im Post-Hoc
Test nach Scheffe bilden die Gruppen Ozon und Natriumhypochlorit eine homogene

Gruppe (p<0.05).

5.3 Fallzahlenabschatzung

Bei Annahme von Varianzhomogenitat und Normalverteilung waren bei
Verwendung eines zweiseitigen t-Tests mit einer Power von 0.8 und einem Alpha-
Fehler von 0.05 zum Vergleich der Gruppen Ozon/Kochsalz n=2 Versuche notwendig.
Fiir einen Vergleich der Gruppe Hypochlorit mit Ozon ware rechnerisch bereits ein n
von 1 ausreichend. Um im Vergleich zur Gruppe Ozon eine fiktive Vergleichsgruppe mit
einem um 20% hoheren Mittelwert als signifikant unterschiedlich zu testen, ware ein n

von 9 notwendig.

Fiir das vorliegende Versuchsdesign wurde daher n=10 festgelegt.



Ergebnisse

6. Ergebnisse

41

Insgesamt wurden 6 Gruppen mit jeweils 10 Zahnen (n=10) bearbeitet. Eine

deskriptive statistische Analyse ergab folgende Werte:

Gruppe n Ausgangskonz. Mittelwert Standardabw.
(KBE) (KBE)

NaCl 10 30.000.000 280.000 209.761
Ozon 10 30.000.000 14.300 12.293
CHX 0,2% 10 30.000.000 14.500 12.083
H,0, 3% 10 30.000.000 10.100 3.956
Hypochlorit 1,5% 10 30.000.000 24.100 14.880
Hypochlorit 3% 10 30.000.000 0 0

Tab. 6.1: Statistische Auswertung (deskriptiv).

KbE
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250000 4

200000 4

150000 *

100000 *
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| cmam__mm

Ozon H202

VERFAHREN

Abb. 6.1: Statistische Auswertung (deskriptiv). Boxplot der Gruppen (Median & Quantile)
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Abgesehen von der positiven Kontrollgruppe mit dem einheitlichen Wert 0 sind
alle  Gruppen normalverteilt (Kolmogoroff-Smirnov  Test, p=0.05). Eine
Varianzhomogenitat konnte im Levene-Test (p=0.05) jedoch nicht gefunden werden.
Damit sind die Grundbedingungen fiir eine Varianzanalyse nicht gegeben. Es wurden

daher verteilungsfreie Tests zum Vergleich der Gruppen herangezogen.

6.1 Vergleich aller Gruppen hinsichtlich des

Mittelwertes.

Fiir den Vergleich der Gruppen wurde der Test nach Kruskal-Wallis auf einem
Signifikanzniveau von p=0.05 herangezogen. Berechnet wurde dieser Test zunachst flr
alle Gruppen. Ein Testergebnis von p<0.001 bedeutet hier, dass mindestens eine
Gruppe im Vergleich zu den {Ubrigen Gruppen einen statistisch signifikant
unterschiedlichen Mittelwert hat. Ein Vergleich der Mittelwerte (Tab. 6.1) zeigt, dass
hierfiir die Kontrollgruppen in Frage kommen. Es wurde daher der Test nach Kruskal-
Wallis fiir alle Gruppen ohne die negative Kontrollgruppe und alle Gruppen ohne beide

Kontrollgruppen wiederholt. Das Ergebnis der Tests zeigt Tabelle 6.2:

Gruppe Kruskal-Wallis (p)
Alle <0,001
Alle, ohne NaCl <0,001
Alle, ohne NaCl und Hypo 3% 0,123

Tab. 6.2: Statistische Auswertung (deskriptiv).

Das Testergebnis zeigt, dass es hier drei homogene Gruppen gibt. Die
Kontrollgruppen sind statistisch signifikant unterschiedlich zu den Ubrigen Gruppen,

die Versuchsgruppen bilden zusammen eine homogene Gruppe.
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6.2 Post-Hoc Vergleiche zwischen den Gruppen

Da es im nichtparametrischen Fall kein Verfahren gibt, welches einer
Varianzanalyse entspricht, wurden paarweise Vergleiche mit dem Test nach Mann-
Whitney auf einem Signifikanzniveau von 0.05 durchgefiihrt. Das Ergebnis dieser Tests

zeigt Tabelle 6.3:

Gruppe Mittelw. NaCl Hypo CHX Ozon H,0, 3% Hypo
(KBE) 1,5% 0.2% 3%
NaCl 280.000 <0,001 | <0,001 <0,001 <0,001 <0,001
k% k k k% k k% k% k %k k
Hypo 24.100 0,130 0,130 0,017 <0,001
1,5% n.s. n.s. * Hokk
CHX 14.500 0,968 0,550 <0,001
0,2% n.s. n.s. HHE
Ozon 14.200 0,550 <0,001
n.s. ok
H,0, 10.100 <0,001
3% k% %k
Hypo 0
3%

Tab. 6.3: Statistische Auswertung. Paarweise Vergleiche mit dem Test nach Mann-Whitney (p=0.05).

Hier zeigen sich die Kontrollgruppen NaCl und NaOCl 3% signifikant
unterschiedlich zueinander und zu den Testgruppen. Innerhalb der Testgruppen mit
CHX 0,2 %, NaOCl 1,5%, H,0, 3% gibt es lediglich einen signifikanten Unterschied
zwischen Natriumhypochlorit 1,5% und H,0, 3%. Alle anderen Testgruppen sind gleich
bzw. nicht signifikant. Daraus ergibt sich, dass NaCl als Negativgruppe (bekannt
unwirksames Praparat) signifikant unterschiedlich ist, da es keinerlei bakterizide
Wirkung zeigte. Ebenso signifikant unterschiedlich ist das NaOCl 3% als eine
Positivgruppe (bekannt wirksames Praparat bzw. Goldstandard), indem es sich als am
besten wirksam darstellt. Bei den Testgruppen ergab sich kein signifikanter

Unterschied, da die Werte alle groRer sind als 0.05. Demnach kann aus dieser Tabelle
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abgeleitet werden, dass die Testgruppen bis auf NaOCl 1,5 % und 3% alle eine dhnliche

Wirksamkeit haben.
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7.  Diskussion

Es wurde bereits haufig belegt, dass Infektionen im Bereich des
Wurzelkanalsystems durch Bakterien hervorgerufen werden [Sassone et al. 2007]. Ein
typischer Keim, welcher haufig im infizierten Wurzelkanal nachgewiesen wird und als

Problemkeim gilt, ist der Enterococcus faecalis [Kayaoglu et al. 2004; Fidgor, Sundquist
2007]. Der wichtigste Schritt zur vollstindigen Dekontamination des endodontischen

Hohlraumsystems und der angrenzenden Kompartimente bei einer Infektion des
Wurzelkanals ist das ausgiebige Aufbereiten des Wurzelkanalsystems. Dies geschieht
mit Hilfe von Wurzelkanalinstrumenten sowie einer anschlieBenden Spililung mit
desinfizierenden Losungen. Als Standard bei der Desinfektion eines infizierten
Wourzelkanals in der Praxis gilt die Verwendung flissiger Spillésungen im Wurzelkanal.
Dabei handelt es sich meistens um CHX und H,0, in unterschiedlichen Konzentrationen
sowie das als Goldstandard geltende NaOCI in den Konzentrationen 0,5%-5%ig. Der
Einsatz von Ozon in der Endodontie wurde bereits in den 50er Jahren von E.A. Fisch
beschrieben, welcher sehr erfolgreich gangrantse Zdhne mit Ozon behandelte und
somit eine der ersten Informationsquellen zum Thema Ozon in der Endodontie
darstellt [E. A. Fisch 1955]. Anhand der groBen Nachfrage nach minimalinvasiven
Therapien in der Zahnheilkunde und dem erfolgreichen Einsatz von Ozon in der
Kariestherapie, stellt sich die Frage, ob dieses Modell auch in der Behandlung von

infizierten Wurzelkanalen eingesetzt werden kann.

Die vorliegende Studie beschaftigt sich mit der Frage, ob Ozon eine mogliche
Alternative zur herkdmmlichen Spililung des Wurzelkanalsystems mit fllssigen
Splilagenzien bietet. Sie soll die alternative Behandlung mit Ozon zur Desinfektion im
infizierten Wurzelkanal gegenliber den flissigen Spillésungen kritisch durchleuchten
um herauszustellen, ob die Desinfektion mit Ozon sinnvoll und praktisch in der

Endodontie eingesetzt werden kann.
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Ziel der Arbeit ist es, die desinfizierende Wirkung des Ozongases zu ermitteln
und diese mit den konventionellen flissigen Spillésungen zu vergleichen. Dies
erfordert ein moglichst praxisnahes Modell, welches hier sowohl durch den Einsatz von
menschlichen Zahnen der zweiten Dentition, als auch durch die Verwendung des
Keimes Enterococcus faecalis gegeben worden ist. Mit Hilfe von diesen Ergebnissen
sollen Hinweise und Informationen fiir die weitere technische Entwicklung und den

langfristigen Einsatz von Ozon in der Endodontie gegeben werden.

Fir diese in vitro Evaluation wurde ein Studienmodell nach den Aspekten der
Zahnerhaltung in Zusammenarbeit mit der Mikrobiologie ausgewahlt. D.h. es wurden
menschliche Zdhne der zweiten Dentition verwendet, welche mit Hilfe von
Wourzelkanalinstrumenten aufbereitet und anschlieend mit dem zu untersuchenden
Keim beimpft wurden, um eine Infektion zu imitieren. Die Auswahl des Keimes
Enterococcus faecalis erfolgte aufgrund von dessen besonderen Eigenschaften und
Vorkommen bei endodontischen Infektionen [Kayaoglu et al. 2004, Siren et al. 2004;
Fidgor, Sundquist 2007, Sassone et al. 2007]. Enterococcus faecalis ist zudem einfach
zu zichten. Dieser Keim ist auf Agar-Platten anzlichtbar und bedarf keiner Isolierung

mit Hilfe der Polymerase-Ketten-Reaktion (PCR).

Bereits in vielen Studienmodellen findet sich ein Versuchsaufbau mit ahnlicher
Anordnung der zu untersuchenden und zu vergleichenden Spiilagenzien [Haapasalo,
Orstavik 1987, Siqueira et al. 1997]. In aktuellen Studien wird die Effektivitit von den
zu untersuchenden Spillésungen versus gasformiger Desinfektion belegt und mit
ahnlichen Versuchsabldufen dargestellt, wobei z. Bsp. beimpfte Biofilm-Proben Ozon
aus einem Ozongenerator ausgesetzt wurden und ebenfalls mit herkémmlichen
Spullésungen wie 2%iges Chlorhexidin und Natriumhypochlorit 0,5% und 5% gespililt,
anschlieBend auf Blut-Agar Platten ausplattiert und ausgezahlt. CHX und
Natriumhypochlorit dienten hierbei als positive Kontrollgruppen und die negative
Gruppe wurde von unbehandelten Proben gestellt. Es wurde bei dieser Studie gezeigt,

dass die mit 5%igem Natriumhypochlorit behandelte Probe véllige Keimfreiheit zeigte
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und dass die Behandlung mit Ozongas der Biofilm-Probe zwar effektiv war, jedoch in

einem deutlich geringeren MaR3 [Miller et al. 2007].

Die vorliegende Arbeit besitzt ein vergleichbares Versuchsdesign, mit dem
Unterschied, dass Natriumhypochlorit 3% als positive Kontrollgruppe am besten
wirksam ist, jedoch Ozon als gleichwertiges Mittel zur Desinfektion im Wurzelkanal mit
den Ubrigen Kontrollgruppen eingesetzt werden kann. Nur der bekannte Goldstandard

(NaOCl 5%) ist dem Uberlegen.

Die Ergebnisse zeigen, dass das verwendete Verfahren geeignet ist,
Unterschiede zwischen den Desinfektionsmitteln festzustellen. Die negative
Kontrollgruppe wird hier klar mit deutlich negativen Ergebnissen verifiziert. Die
positive Kontrollgruppe mit hoher Konzentration des Natriumhypochlorits wird
ebenfalls als positiv gemessen. Die extremen Werte und die fiir die statistische
Auswertung unglnstige Verteilung sind hierbei auf die Messung in der
Verdlinnungsreihe zuriickzufiihren. Zwischen den Prifgruppen gibt es hier nur geringe
Unterschiede. Lediglich das Natriumhypochlorit mit 1,5% hat hier ein geringfligig
schlechteres Ergebnis, das sich im Test innerhalb der Prifgruppe nur zum H,0, 3% als

signifikant (p=0,017) zeigt.

Die Ozonbehandlung zeigt sich im Vergleich zur negativen Kontrollgruppe als
wirksam (p<0,001) und zu den Ubrigen Priifgruppen als gleichwertig (p>0,05). Lediglich
die positive Kontrollgruppe mit dem 3%igem Natriumhypochlorit ist allen Gbrigen

Verfahren tberlegen (p>0,001).

Fir die klinische Anwendung ist hieraus zu schlieRen, dass eine Splilung mit
hoher Konzentration an Natriumhypochlorit hinsichtlich der desinfizierenden Wirkung
zu empfehlen ist. Zur Verwendung in Situationen, in welchen nicht mit
hochkonzentriertem Natriumhypochlorit gearbeitet werden darf, wenn z. Bsp. kein
Kofferdamm gelegt werden kann, eignen sich die Alternativprdaparate. Ozon zeigt

hierbei eine gleichwertige Wirkung und bietet auch dann eine wichtige Alternative,
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wenn wadhrend einer Wurzelbehandlung ganzlich auf die herkémmlichen
Spllvorrichtungen wie Spritze und Kaniile verzichtet werden muss. Diese Situationen
ergeben sich z. Bsp. aus intraoralen Sicherheitsaspekten bei Patienten mit Epilepsie,
geistig behinderten Patienten oder Kindern. Die sehr einfache Anwendung des
Ozongenerators macht eine komfortable Behandlung sowohl fiir den Patienten als
auch fir den Behandler moglich. Eine minimalinvasive Vorgehensweise, vor allem bei
zahnarztlichen Behandlungen, hat in den letzten Jahren immer mehr an Interesse und
Bedeutung zugenommen und besteht schon seit der Einflihrung der Lasertherapie in
der zahnarztlichen Praxis. Die Einfihrung und Entwicklung weiterer Techniken
hinsichtlich minimalinvasiver Therapiemdglichkeiten ist demnach von groRem

Interesse sowohl fiir die Forschung, als auch fir den Patienten [Baysan, Lynch 2005]

Der Einsatz von Ozon wurde schon bei der Behandlung von initialen kariésen
Lasionen angewandt und positiv bestatigt. Hierbei wurde immer mit einem
Fluoridierungsset fiir den Patienten zur Unterstiitzung der Behandlung gearbeitet. Eine
Doppelblind-Studie bestatigte die Wirksamkeit dieser Vorgehensweise. Nach zwolf
Monaten waren 98% der kariosen Lasionen ausgeheilt [Holmes 2003]. Denn in der
Kariestherapie wurde Ozon sehr erfolgreich als desinfizierendes Medium gegen
kariogene Bakterien eingesetzt [Baysan et al. 2000]. In zahlreichen Studien wurde
belegt, dass bei beginnenden kariosen Schmelzdefekten, welche von Bakterien wie
Streptococcus mutans verursacht werden, diese Keime durch die Ozonbedampfung
vernichtet wurden und damit die beginnende oder die bereits aktive kariose Lasion

grofStenteils riickgdangig gemacht worden ist [Baysan, Lynch 2007].

Ein wichtiger Vorteil von gasférmigen Agenzien ist, dass diese in alle Bereiche
des Wurzelkanalsystems gelangen, auch in die schwer zuganglichen Areale, welche vor
allem bei mehrwurzeligen Zdhnen ein groBes Problem darstellen. Die
Oberflachenspannung von Flissigkeiten kann in den Wurzelkanalen dazu fihren, dass
nicht alle Bereiche, zum Beispiel akzessorische Kanale, von den flissigen Spillésungen
erreicht werden. Diese Gefahr besteht bei der Verwendung von gasformigen

Desinfektionsmitteln, z. Bsp. bei der Verwendung von Ozon, nicht. Ozongas eliminiert
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auch die Keime im Biofilm [Muller et al. 2007] und dabei gibt es keinerlei
Nebenwirkungen [Baysan, Lynch 2004]. Ein weiterer Vorteil vor allem fiir den
praktizierenden Behandler in der Praxis, ist die einfache Handhabung bei dieser Form
der Wurzelkanaldesinfektion. Das zeitaufwendige Aufziehen der Spullésungen in
Einmalkanilen entfallt, wodurch nicht nur Zeit sondern auch Material eingespart
werden kann. Das einzige was bei dem Ozongenerator ausgetauscht werden muss sind
die Silikon-Aufsitze. Auch kann es zu keinem Uberstopfen bzw. Uberspritzen der
flissigen Spillésung ins umliegende Gewebe kommen, wodurch Nebeneffekte wie die
Ausbildung eines Emphysems bei Uberpressen mit Wasserstoffperoxid ausgeschlossen
werden konnen. Die Anwendung des Ozongases zur Desinfizierung bei der
Wurzelkanalbehandlung nimmt deutlich weniger Zeit in Anspruch. Bei der Desinfektion
mit 3%igem NaOCl| wird eine Spulldauer von ca. 30 Minuten zur vollstandigen
Keimeliminierung und vollstandigen Auflésung von nekrotischem Gewebe empfohlen
[Spratt et al. 2001]. Es muss allerdings darauf hingewiesen werden, dass nur
Natriumhypochlorit in der Lage ist, nekrotisches Gewebe aufzulésen [Okino et al.
2004]. Diese Eigenschaft wird beim Ozon nicht geboten. Ozon kann als
Erganzungstherapie zum Natriumhypochlorit oder als alleinige Therapie zum Einsatz
kommen, wenn das Auflésen von Gewebe nicht erforderlich ist. Dies ist abhangig
davon, ob es sich um eine sehr hartnackige Infektion, wie z. Bsp. um eine eitrige
Pulpitis handelt. In der Kombinationstherapie jedoch kann Ozon als gleichwertige
Alternative zu allen Testgruppen eingesetzt werden mit den oben genannten

Vorteilen.

Die vorliegende Studie bestdtigte diese Ergebnisse bei der positiven
Kontrollgruppe. Fiir die einzelnen Kontrollgruppen konnte gezeigt werden, dass jeweils
eine ahnlich lange Spildauer angezeigt war. Bei dem Einsatz von Ozon wurde jeweils
3x40 Sekunden lang desinfiziert, was eine wesentlich kilirzere Zeitspanne ausmacht.
Die Ergebnisse der Testgruppen zeigen jedoch trotz der deutlich kiirzeren Dauer bei
der Behandlung mit Ozon keine signifikanten Unterschiede bei der Wirksamkeit. Bei
den Testgruppen ergab sich kein signifikanter Unterschied im Vergleichs-Test nach

Mann-Whitney (Werte alle groer 0.05, s. Tabelle 6.3). Demnach kann aus diesen
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Ergebnissen abgeleitet werden, dass die Testgruppen, bis auf Hypo 1,5 % und 3%, alle

eine gleichwertige desinfizierende Wirksamkeit besitzen.

Das wachsende Interesse am Einsatz von Ozon in der Medizin und Zahnmedizin
bestatigt auRerdem die Effektivitat dieser Art der minimalinvasiven Behandlung, von
sowohl den klassischen kariosen Defekten, als auch dem in dieser Studie vorliegendem
Modell der Desinfektion von infizierten Wurzelkandlen. Der effektive und sinnvolle
Einsatz von Ozon in der Zahnheilkunde wird in zunehmendem MaRe bewusst und in
Zukunft noch verstarkt in den Vordergrund riicken [Baysan, Lynch 2005]. Dieser Aspekt
sollte auch in weiteren Studien ausgeweitet werden mit z. Bsp. zusatzlichen
Einrichtungen wie einer an dem Winkelstiick des Ozongenerators angebrachten
speziellen diinnen Kanile, welche direkt in den Wurzelkanal eingebracht werden kann,
um herauszufinden, ob eine noch effektivere Desinfektion erreicht werden kann, wenn
die Kanile von Anfang an direkt an den Apex geflihrt wird. Von dort aus ware der Weg
zum Ort der Infektion noch kiirzer (bei einer apikalen Parodontitis). Eine Alternative zu
den genannten Spillésungen ist die Behandlung von infizierten Wurzelkanadlen mit
ozoniertem Wasser. Jedoch muss von vornherein darauf hingewiesen werden, dass
dafir eine aufwendigere Apparatur erforderlich ist, weil das Ozon im Wasser nur eine
geringe Halbwertzeit (die Halbwertzeit betragt ca. 30 Minuten) hat und somit nicht
lagerfahig ist. Das zu verwendende, mit Ozon versehene Wasser muss kurz zuvor frisch
aufbereitet werden. Dies stellt fiir die Arbeitsapparatur in einem Labor zu
Studienzwecken keine allzu grolRe Problematik dar, in der Praxis jedoch ware es
allerdings sehr viel aufwandiger. In Anbetracht dessen erweist sich die Apparatur eines
Ozongenerators, wie dem des HealOzone®, als einfacher und praktischer zu
handhaben. Das Gerat wiegt nur einige Kilo und hat geringe MaRe. Als ein Nachteil
sind sicherlich die hohen Anschaffungskosten eines Ozongenerators zu erwahnen. Die
Abrechnung einer Behandlung fallt unter die Privatleistung nach der Gebihrenordnung
flr Zahnarzte, auch fir gesetzlich versicherte Patienten. Somit muss die Frage gestellt
werden ob, je nach Patientenkollektiv, der Einsatz eines Ozongenerators aus

finanziellen Griinden wirtschaftlich ist.
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AbschlieBend kann gesagt werden, dass die vorliegende Arbeit die
gleichwertige Wirksamkeit der Ozontherapie im Vergleich zu herkémmlichen
Spillésungen in der Endodontie belegt, verschieden dargelegte Nachteile bremsen
aktuell jedoch noch einen umfangreichen Einsatz in der Praxis. Weitere Forschung und
Studienergebnisse zum Ozon in der zahnmedizinischen Endodontie sind notwendig
und sinnvoll. Insbesondere ware eine Langzeitstudie von Interesse, in welcher Zihne
untersucht werden, die eine abgeschlossene Wurzelbehandlung mit Wurzelfillung
aufweisen, nach einer vorhergegangenen Desinfektion des infizierten Wurzelkanals
mit fllssigen Spullésungen im Vergleich zu einer vorhergegangenen Desinfektion mit
Ozon allein. Aus einer solchen Studie kdnnten sicher viele weitere Ergebnisse und
Aussagen fir den Einsatz von Ozon zur Desinfektion im Wurzelkanal geliefert werden.
Eine weitere aktuelle Studie hat die Kosteneffizienz mit einem Ozongenerator
(HealOzone®/CurOzone® USA Inc.,, Canada) gegenitber den herkémmlichen, im
Praxisalltag laufenden Kosten der Behandlung einer Fissuren- bzw. Wurzelkaries
betrachtet. Das Ergebnis zeigte, dass noch keine ausreichend belegten Aussagen zu
diesem Thema gemacht werden konnen, da noch weitere Studien mit einem
adaquaten Design und statistischen Analysen erforderlich sind, um Details beziiglich

der Kosteneffizienz durchfiihren zu kdnnen [Brazzelli et al. 2006].
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8. Zusammenfassung und Summary

8.1 Zusammenfassung

Ziel — Das Ziel dieser Studie war es, die desinfizierende Wirkung von
ozoniertem Sauerstoff (120 Sekunden mit dem HealOzone-Generator, KaVo) auf
Enterococcus faecalis, welcher stellvertretend fiir schwer zu beseitigende Bakterien in
den Wurzelkandlen der menschlichen Zdhne steht, zu ermitteln. Die desinfizierende
Wirkung des Ozons soll mit den folgenden konventionellen Desinfektionsmitteln
verglichen werden: sterile physiologische Natriumchlorid-Losung (negative
Kontrollgruppe), 3%ige Wasserstoffperoxid-Losung, 0,2%ige Chlorhexidin-Losung,
1,5%ige Natriumhypochlorit-Lésung und 3%ige Natriumhypochlorit-Losung (positive

Kontrollgruppe).

Material und Methoden - Die Wurzelkanidle (n = 10 in jeder Gruppe)
wurden sterilisiert, mit den quantitativ aufbereiteten Mikroorganismen kontaminiert,
anschlielRend mit den Test-Losungen gespilt und getrocknet. Die verbleibende
Konzentration von Enterococcus faecalis wurde durch ein erneutes Spiilen der Kanale
mit Natriumchlorid-Losung und nachfolgendem Ausplattieren auf Nahrmedien

bestimmt.

Ergebnis - Die positive Kontrollgruppe zeigte eine signifikant niedrigere

Konzentration von Mikroorganismen als alle anderen Gruppen, wohingegen die
negative Kontrollgruppe eine deutlich hohere Konzentration im Vergleich zu den

anderen Gruppen zeigte. Die Test-Gruppen zeigten jeweils niedrige Konzentrationen.

Konklusion - Ozonierter Sauerstoff scheint geeignet fiir die Desinfektion der

Wurzelkanal-Systeme in Fallen, in denen Natriumhypochlorit nicht indiziert ist.
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8.2 Summary

Objectives - To determine the disinfecting effect of ozonized oxygen (120
seconds from the HealOzone generator, KaVo) on Enterococcus faecalis, representing
bacteria that are difficult to eliminate in the root canals of human teeth, and to
compare it with the conventional irrigants: sterile physiologic sodium chloride solution
(negative control group), 3% hydrogen peroxide solution, 0.2% chlorhexidine solution,
1.5% sodium hypochlorite solution, and 3% sodium hypochlorite solution (positive

control group).

Method and materials - The roots (n = 10 in each group) were sterilized,

contaminated with the test microorganisms in a quantitative preparation, rinsed with
the test solutions, and dried. The residual concentration of E. faecalis was determined

through another irrigation stage with the sodium chloride solution.

Results - The positive control group showed a significantly lower

concentration of microorganisms than all the other groups, whereas the negative
control group showed a significantly higher concentration compared to the other

groups. The test groups showed low concentrations.

Conclusion - Ozonized oxygen appears to be suitable for disinfecting root

canal systems in cases where sodium hypochlorite is not indicated.
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10. Materialliste

Neben dem (blichen Instrumentarium in der Krankenhaushygiene und
Mikrobiologie sowie dem zahnarztlichen Instrumentarium kamen die im Folgenden

aufgefliihrten Gerate und Materialien zur Anwendung:

Ozongenerator HealOzone® Fa. KaVo, KaVo Dental GmbH, Biberach/RiR,
Deutschland

Columbia-Blutagar-Platten, bioMerieux, Nirtingen, Germany

Chlorhexamed forte 0,2%, GlaxoSmithKline, Biihl, Deutschland

Gesattigte Thymol-Losung, Apothekenprodukt

Natriumhypochlorit-Lésung 1,5% und 3%, Apothekenprodukt
Wasserstoffperoxid-Losung 3%, Apothekenprodukt

Kochsalzl6sung 0,9% steril, Apothekenprodukt

Headstrémfeilen Colorinox® ISO 15-60, Dentsply DETREY GmbH, Deutschland
Reamer Colorinox® ISO 15-60, Dentsply DETREY GmbH, Deutschland
Enterococcus faecalis, Reinkultur

Mineralbasislosung, Apothekenprodukt

Insulinspritze 0,3 ml, Becton Dickinson GmbH, Heidelberg, Deutschland
Luer-Spritzen 2ml und 10 ml, B.Braun Melsungen AG, Melsungen, Deutschland
Sterile Gummischlauche, B.Braun Melsungen AG, Melsungen, Deutschland

Parafinfilm, Apothekenprodukt
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