,»Sind bakterielle Infektionen des Parodonts und Zytokinpolymorphismen
Risikofaktoren fir rheumatische Erkrankungen im Jugend- und

Erwachsenenalter?“
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Obwohl bereits vor 10 Jahren Assoziationen zwischen rheumatischen und parodontalen
Erkrankungen beschrieben wurden [1,2] ist bis heute ungeklart, ob es sich um einen kausalen
Zusammenhang handelt oder beiden Erkrankungen nur ahnliche Pathomechanismen zugrunde
liegen [3]. In dem vorliegenden Projekt soll untersucht werden, ob bakterielle Infektionen des
Parodonts in der Atiologie rheumatischer Arthritiden von Bedeutung sein kénnten. Dazu soll bei
Patienten mit Juveniler idiopathischer Arthritis (JIA) oder Rheumatoidarthritis (RA), bei denen aus
diagnostisch-therapeutischer Indikation eine Gelenkpunktion nétig ist, die DNA parodontaler
Leitkeime (Aggregatibacter actinomycetemcomitans, Porphyromonas gingivalis, Prevotella
intermedia, Treponema denticola, Tannerella forsythensis) sowohl aus gepoolten subgingivalen
Plagueproben als auch aus dem Synovialpunktat nachgewiesen werden. Als Kontrollprobanden
dienen Verstorbene ohne rheumatische Erkrankung, bei denen subgingivale Plaqueproben sowie
Synovialflissigkeit entnommen werden kann. Fir die molekularbiologiche Analyse subgingivaler
Plagqueproben wird der micro-ldent®-Test (HAIN-Diagnostik, Nehren) angewendet. Fir den
Keimnachweis aus der Synovialflissigkeit wurden PCRs etabliert, die durch Primerbindung in der
Region der speziesspezifischen 16S rRNA-Gene den hochsensitiven Nachweis (10 DNA-Kopien/
1ml Synovia) aller 5 Markerkeime erlauben. Eine Transmission von Parodontitiskeimen aus der
Mundhéhle in Gelenke kénnte dann als gesichert gelten, wenn entsprechende Leitkeime sowohl
in der Mundhohle als auch in der Synovialflissigkeit gefunden werden kénnen.

In ersten Untersuchungen konnte die DNA aller 5 Markerkeime in der Synovialfllissigkeit von
Patienten mit JIA oder RA nachgewiesen werden. In 2 Fallen konnte dies mit dem oralen Befund
korreliert werden.

Bestimmte proinflammatorische Kandidatengene (Zytokinpolymorphismen) wurden sowohl bei
Parodontitis [4] als auch bei rheumatischen Erkrankungen [3] als modifizierende Faktoren
identifiziert. Zytokinpolymorphismen kénnen die individuelle Zytokinproduktion beeinflussen und
dadurch auch die Immunantwort auf parodontpathogene und arthritogene Peptide. Weiterhin
kénnen Wachstum und Virulenz von Krankheitserregern beeinflusst werden [5-9]. Mdglicherweise
existieren Zytokinpolymorphismen, die indikativ fir Parodontitis und rheumatische Erkrankungen
sind. Deshalb besteht ein weiteres Ziel dieser Studie darin, Polymorphismen
proinflammatorischer und antiinflammatorischer Zytokine bei Patienten mit JIA bzw. RA und
Parodontitis im Vergleich zu Patienten, die nur an Parodontitis, aber nicht an JIA bzw. RA erkrankt
sind, zu untersuchen. Im Vergleich zu bisherigen Studien, die sich haufig nur auf einige wenige

Polymorphismen beschrankten, ist mit dem in der vorliegenden Arbeit verwendeten Testkit (CTS-



Kit, Heidelberg) mittels PCR-SSP die gleichzeitige Bestimmung von mehreren relevanten
Zytokinpolymorphismen sowie die Bestimmung von Haplotypen mdglich.

Kann durch die geplante Studie ein direkter Zusammenhang zwischen
Parodontitisbakterien und rheumatischen Arthritiden nachgewiesen werden, so ware bei
Rheumapatienten eine zusatzliche zahnarztliche Untersuchung mit Beurteilung des Parodonts
notwendig. Umgekehrt ware bei Parodontitispatienten, die auch Gber Gelenkschmerzen klagen,
eine Vorstellung beim Rheumatologen zu empfehlen. Werden gemeinsame genetische
Risikofaktoren (einzelne Zytokinpolymorphismen, Haplotypen, Haplotyp-Kombinationen) fur
rheumatische Erkrankungen und Parodontitis evaluiert, so kénnten diese in der Friherkennung

von Risikopatienten hilfreich sein.
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