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Funktionsmaterialien in der Dental- und Augenheilkunde

Kunststoffe sind in der Medizintechnik von zunehmender Bedeutung. Nicht nur im Ap-
paraturbau, wie zum Beispiel kiinstliche Nieren oder Blutschlduche, sondern auch bei
den Implantaten. So sind Knochenzemente bei der Anbringung kinstlicher Huiftgelen-
ke von grofler Bedeutung. Auch spielen rekonstruierte FufSnagel bei entsprechenden
Verletzungen eine entscheidende Rolle zur Aufrechterhaltung der Lebensqualitdt. Aus
der Vielzahl an Moglichkeiten sind abbaubare Materialien fiir chirurgische Zwecke, wie
Faden oder Folien, seit vielen Jahren unverzichtbar. Im Folgenden werden Ergebnisse
der Forschungarbeiten tiber Zahnftllungen beziehungsweise Intraokularlinsen des Ar-
beitskreises der Organischen und Makromolekularen Chemie der Heinrich-Heine-Uni-
versitat vorgestellt.

Entwicklung neuer Materialien fiir die Dentaltechnik

Zdhne - im Lateinischen Dentes, im Griechischen Odons genannt — sind Hartgebilde
in der Mundhohle von Wirbeltieren. Wahrend den meisten Tieren die Zdhne als Waf-
fen fir Jagd und Kampf dienen, benutzten die Primaten und die frithen Vertreter der
menschlichen Spezies ihre Zahne unter anderem auch als Werkzeuge fiir die Bearbei-
tung von Werkstoffen.

Die modernen Menschen brauchen ihre Ziahne zum Zerkauen von Nahrung und zur
Lautbildung (insbesondere des S-Lautes) beim Sprechen. Dariiber hinaus haben sie eine
grofe dsthetische Bedeutung. Obwohl der Zustand der Zihne nicht mehr tiber das Uber-
leben der Menschen entscheidet, bewirkt ihr Verlust noch immer eine Minderung der
Lebensqualitat. Das Fehlen der Zahne durch Krankheiten wie Karies oder Unfille, aber
auch durch angeborene Missbildungen kann zu psychoemotionalen Problemen fiihren.
Demzufolge werden an modernen Zahnersatz hohe Anspriiche gestellt.

Die modernen Menschen zerkleinern im Lauf des Lebens riesige Mengen der ver-
schiedensten Nahrungsmittel. Die Kréfte, denen ein Zahn beim Kauen ausgesetzt ist,
liegen zwischen 15 und 30 Kilogramm, in Extremfallen sogar bei bis zu 80 Kilogramm.
Es stellt sich die Frage, wie die gesunden Zihne von Natur aus konstruiert sind, dass
sie in der Regel derartigen Belastungen widerstehen.

Die menschlichen Zahne' (Abb. 1) bestehen aus drei verschiedenen Hartsubstanzen,
Zahnschmelz, Dentin sowie Zahnzement, und einem Weichgewebe, das Zahnmark be-
ziehungsweise die Pulpa. Der Zahnschmelz enthilt keine lebenden Zellen und besteht
zu 95 Prozent aus Phosphathydroxylapatit [Cas(PO4)3OH]s3, welches anorganischer Na-
tur ist und die duflerste Schicht der Zahnkrone bildet. Die restlichen Bestandteile sind

! Vgl. Hellwig et al. (2009).
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Grabchen (fissur)
Zahnschmelz

Zahnbein
Zahnfleisch

Zahnmark (Pulpa)

Zahnwurzel

2

TR AT
ROl

N
N—.;

"
A

Zahnzement

Nerven und Blutgefale

Kieferknochen mit
Zahnhaltefachem

AN AL L
o A

»

Abb. 1: Schematische Darstellung des menschlichen Backenzahns im Ladngsschnitt

Wasser mit einem Anteil von vier Prozent und kollagenfreie organische Substanzen, die
ein Prozent des Gewichts ausmachen. Phosphathydroxylapatit erreicht seine besondere
Harte durch Einlagerung von Fluor.? Auf den Kauflachen und an den Schneidekan-
ten der Frontzdhne sind die starksten Schmelzschichten zu finden. Die feinen Rinnen
auf den Kauflachen, die sogenannten Fissuren, setzen sich in die Tiefe des Schmelzes
fort. Der Zahnschmelz hat eine relativ hohe Permeabilitat fiir Ionen. Das Dentin bildet
die Hauptmasse des Zahnes, ist vom Aufbau dem Knochen dhnlich und besteht zu 70
Prozent aus Hydroxylapatit und anderen anorganischen Verbindungen, zu 20 Prozent
aus zellfreien organischen Substanzen — zusammengesetzt aus Kollagen, Proteoglyca-
nen und Glycoproteinen — und zu zehn Prozent aus Wasser. Im Inneren des Dentins
befindet sich ein Hohlraum fiir die Pulpa. Diese hat die Aufgabe, den Zahn zu ernahren
und ist von Zellen, Nervenfasern und Blutgefafien durchzogen. Sie besteht aus Glyco-
saminoglycanen (Oligomere und Polymere) und Proteoglycanen (Peptide und Proteine).
Im Wurzelbereich wird das Dentin vom Wurzelzement bedeckt. Der Wurzelzement,
der das Wurzeldentin als diinne Schicht umschlieft, ist die dufiere Hiille des Zahnes
im Bereich der Zahnwurzel und mauert diese im Kiefer ein. Das Zahnfach (Alveole)
ist die Vertiefung im Kieferknochen, in der ein Zahn mit seiner Wurzel steckt. Jeder
Zahn ist in seinem Zahnfach durch elastische Faserbtindel aufgehdngt und besitzt eine
gewisse Elastizitat und Beweglichkeit. Durch diese Aufthingung kann der Halteapparat
(Parodontium) Stéfle abfangen und diese in Zugkrafte umwandeln.

Die Schwachstelle des Zahnes ist seine Sdureempfindlichkeit. Durch den Abbau von
niedermolekularen Polysachariden kann sich im Mund unter anderem Milchsdure und
Essigsaure beziehungsweise Propionsdure bilden. Die bereits im Plaque dissoziierten
Sauren fihren zu interprismatischen Auflosungserscheinungen der Zahnoberfliche.
Wird diese Schicht zerstort, konnen Mikroorganismen bis in das Dentin durchwandern
und zu Karies fiihren.

An moderne Zahnersatzmaterialien werden hohe Anspriiche gestellt, um die entste-
henden Schaden optimal zu bekdmpfen beziehungsweise zu beheben. Die verwendeten

2 Vgl. Reitemeier et al. (2006).



Funktionsmaterialien in der Dental- und Augenheilkunde 251

Materialien sollen insbesondere dhnliche chemische und physikalische Eigenschaften
wie natiirliche Zihne aufweisen. Auch der Zahnersatz sollte sich farblich nicht von den
gesunden Zihnen im Mund unterscheiden. Fur die Entwicklung neuer Zahnersatzma-
terialien ist eine Quantifizierung der physikalischen Eigenschaften — wie beispielsweise
Harte, Schrumpfverhalten, Warmeleitfahigkeit, mechanische sowie elektrische Eigen-
schaften — und deren Vergleich mit denen natiirlicher Zdhne von grofier Bedeutung. Im
Idealfall besitzen Prothesen oder Fiillungsmaterialien die gleichen Eigenschaften wie
die Zahnsubstanz, mit der sie im Kontakt stehen. Die Eigenschaften menschlicher Zah-
ne und gingiger zahnérztlicher Ersatzmaterialien sind in Tabelle 1 zusammengefasst.?

Expansion \Warmeleitung Elastizitaitsmodul Bruchfestigkeit Knoop-
‘MPa] Harte

1079 /] W /cm K] MPa] Zug Druck  |[GPa]
Dentin Zahn 0,0015 130.000-19.300 98 297 68
Schmelz |(insg.) 10-15 0,0022 90.000 10 400 343
Gold 12-15 0,71 96.600 414-828|- 85
Amalgam [22-28 0,0550 27.600 48-69 |310-483(110
Keramik (8 0,0025 - 40 150 460
Komposite25-68 0,0025 16.600 34-62 |200-345|—

Tab. 1: Vergleich der physikalischen Eigenschaften der menschlichen Zdhne mit synthetischen Ersatzmaterialien

Aus dem Vergleich der vier verschiedenen Werkstoffe mit den natiirlichen Zahnsub-
stanzen ist es ersichtlich, dass die thermische Expansion von Gold ungefahr der des
Zahnes entspricht, wihrend die von Keramik leicht geringer ist und die von Amalgam
und Kompositen die Ausdehnung des Zahnes um ein Vielfaches tibersteigen.

Bei der Betrachtung der mechanischen Eigenschaften stellt sich Gold als der elas-
tischste und zugfesteste unter den betrachteten Werkstoffen heraus. Die Zugfestigkeit
ist ein glinstiger Wert zum Abschétzen der Scherfestigkeit, welche zum Beispiel beim
Reiben der Zdhne aufeinander von Bedeutung ist. Ein deutlicher Nachteil einer Gold-
fullung ist aber ihre hohe Warmeleitfahigkeit, welche zu einer Steigerung der Schmerz-
empfindlichkeit fithrt. Noch ein Nachteil ist ihr stark positives Standardreduktionspo-
tential von 1,69 Volt. Kommt eine Goldkrone mit einem unedlen Metall wie Aluminium
(E°=—1,676V) in Kontakt, so flieft ein elektrischer Strom, der in der Pulpa als Schmerz
wahrgenommen wird. Auch aus dsthetischen Griinden ist Gold gerade im vorderen Kie-
ferbereich nur begrenzt einsetzbar.

Die thermischen Eigenschaften von Keramiken als Zahnersatzmaterial, welche meist
aus Feldspat, Quarz und Aluminiumoxid bestehen, sind denen natirlicher Zahnsubstan-
zen sehr dhnlich. Ein zusatzlicher Vorteil ist die Moglichkeit, durch die richtige Beimi-
schung farbiger Metalloxide die Farbe den natiirlichen Zdhnen anzupassen. Wihrend
sie eine deutlich geringere Festigkeit als die anderen Materialien aufweisen, besitzen
sie mit Abstand die grofite Harte, welche selbst die des Zahnschmelzes tibersteigt. Die
Anwendungsgebiete sind hier vielfaltig, da durch perfekt angepasste Keramikkronen
oder -inlays die Asthetik vollkommen gewahrt wird.

Die mechanischen Eigenschaften von Amalgamen bewegen sich zwischen denen von
Dentin und Schmelz. Die Druckfestigkeit kann die des menschlichen Schmelzes sogar

3 Vgl. Craig et al. (2006: Kap. 4) sowie Eichner et al. (2005).
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tbersteigen. Die Warmeleitfahigkeit betragt ebenfalls nur knapp ein Dreizehntel von
der einer Goldfiillung. In der jiingsten Vergangenheit hat aber die Akzeptanz von Amal-
gam als Zahnersatzmaterial stark abgenommen. Amalgam besteht etwa zu 50 Prozent
aus reinem Quecksilber und einer Mischung aus Silber, Zinn, Kupfer und Zink und
bildet eine plastische Masse, die nach circa drei bis fiinf Minuten erhértet. Das Queck-
silber wird dabei in einer festen Phase mit dem Silber gebunden. Erst durch Einfithrung
moderner Methoden konnten die sehr geringen Mengen an freigesetztem Quecksilber
im Nanogramm- bis Pikogrammbereich aus dem Amalgam nachgewiesen werden. Die
Tatsache, dass Quecksilber in den Organismus gelangt und nur langsam ausgeschieden
wird, fiihrte zu allgemeiner Besorgnis in der Bevélkerung. Eine Literaturstudie des In-
stituts fiir Krankenhaushygiene der Universitédtsklinik Freiburg kam dagegen zu dem
Schluss: ,Aufgrund der Beriicksichtigung aller verfugbaren Daten kann Amalgam we-
der medizinisch, arbeitsmedizinisch noch 6kologisch als sicheres Zahnfiillungsmaterial
bezeichnet werden.“* Es konnte allerdings wissenschaftlich nicht nachgewiesen wer-
den, dass das Amalgam die Ursache fiir gewisse Krankheiten ist.

Aus diesem Grund wurde intensiv nach einem Ersatzmaterial fiir Amalgam gesucht.
Dabei sollten die Kunststoffmaterialien, die sogenannten ,Komposite“, méglichst kos-
tengiinstig die gewiinschten Eigenschaften des Amalgams — wie beispielsweise hohe
Festigkeit, geringer Abrieb, leichte und schnelle Verarbeitung — ersetzen und zudem
den &sthetischen Anspriichen gentigen. Die Komponenten sollten biologisch unbedenk-
lich sein.

Tabelle 1 zeigt, dass die Bruchfestigkeit von Kunststoffkompositen in der Grofen-
ordnung von Amalgam liegt, wobei die Warmeleitfdhigkeit der von Keramik gleich ist.
Die Elastizitat ist der von Dentin dhnlich. Ein deutlicher Nachteil liegt in der hohen
thermischen Expansion, welche fast das Siebenfache der Expansion von menschlichem
Zahn betragen kann. Die einfache Verarbeitung, die niedrigen Kosten und die Méglich-
keit der Farbanpassung gehoren neben der hohen Festigkeit zu den Vorteilen dieser
Kunstoffpolymere.

Die Geschichte der Polymere in der Dentaltechnik

Durch die kommerzielle Synthese von Methacrylaten, beziehungsweise von Plexiglas®,
in den 40er Jahren des letzten Jahrhunderts ergab sich erstmals die Moglichkeit, har-
te organische Materialien in der Zahntechnik einzusetzen. Diese Methode wurde zuerst
fur die Herstellung von Zahnprothesen verwendet. Erst die Entwicklung von Bisphenol-
A-Diglycidylmethacrylat (Bis-GMA, Abb. 2) durch Bowen et.al. ° in den 1960er Jahren
brachte den Durchbruch fiir die Verwendung von Polymeren in der Dentaltechnik. Dem-
zufolge setzt sich die Matrix von Kompositen meist aus oligomeren Dimethacrylat wie
beispielsweise Bis-GMA zusammen. Diese polymerisieren durch Bestrahlung mit blau-
em Licht in Gegenwart von Campherchinon als UV-Initiator und einem tertidren Amin
als Co-Initiator.

Nachteilig fir die Verarbeitung ist jedoch deren hohe Viskositit, weshalb meist doch
geringe Mengen kurzkettiger Mono- oder Bismethacrylate beigemischt werden miissen.

* Vgl. Mutter et al. (2005).
°> Vgl. Bowen (1962: US Patent 3066112) sowie Bowen (1965: US Patent 3179783).
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e

Bis-GMA

Abb. 2: Struktur von Bis-GMA

Bei neuen Forschungsarbeiten werden verzweigte oder dendritische Monomere einge-
setzt, die zwar eine geringere Viskositdt und Schrumpfung, aber auch eine geringere me-
chanische Stabilitit als das Bis-GMA aufweisen. An der Entwicklung von ringoffnend
polymerisierbaren Monomeren, die zu einer kontrollierten Expansion bei der Aushér-
tung der Zahnfiillung fithren sollen, wurde ebenfalls geforscht.®

Als Fllstoffe kommen Glas-, Keramik- und Quarzteilchen (Silikate und Sande) zum
Einsatz, deren Wechselwirkung mit dem Kunststoff durch eine Beschichtung mit Si-
lanen verbessert wird. Ein Nachteil des Kompositfullungsmaterials ist die aufwendige
und intensive Verarbeitung. Um das Polymerisationsschrumpfverhalten des Materials
zu minimieren, muss es in mehreren Schichten aufgetragen und mit Blaulicht gehartet
werden.

Um langlebige Zahnfiillungen zu entwickeln, muss durch eine ausreichende Haftung
der Fiillung auf der Dentinoberfldche die Bildung von Randspalten und damit ein kari-
oser Infekt verhindert werden. Zu diesem Zweck werden Adhésive eingesetzt. Diese Ad-
hasive sollen durch geeignete funktionelle Gruppen eine chemische Bindung mit dem
Dentin eingehen. Hierzu werden zum Beispiel Carboxylate und Phosphate zur Chelat-
bindung mit dem Kalzium des Dentins oder Isocyanate zur kovalenten Bindung mit
dem Dentinkollagen verwendet. Eine ausreichende Haftung wird allerdings durch eine
mikroskopische Anrauhung der Oberflidche erreicht. Hierzu wird zunachst die Zahnsub-
stanz mit einer Phosphorsaureldsung vorbehandelt. Im zweiten Schritt wird der Primer,
ein multifunktionelles Monomer, aufgebracht, welches aufgrund hydrophiler Gruppen
das Dentin benetzt und anschlieflend polymerisiert wird. Der Primer bildet beim Aus-
harten kovalente Bindungen mit der Polymermatrix des Komposits. Die Verbindung
mit dem Dentin beruht nur auf mechanischer Retention, die durch das Eindringen der
Molekdiile in die raue Dentinoberfliche zustande kommt.

In der Regel werden hierzu niederviskose, hochpolare Verbindungen wie beispiels-
weise 2-Hydroxyethylmethacrylat und 2-Hydroxymethacrylsdure verwendet. Auch hy-
drophile phosphorsiurehaltige Monomere werden eingesetzt. Der Nachteil hierbei liegt
jedoch darin, dass nicht umgesetzte Monomere, welche als gesundheitsschadlich ein-
gestuft werden, leicht durch Diffusion in die Pulpa gelangen kénnen. Es wird in der
Praxis zwar durch moderne Polymerisationsmethoden die Menge an Restmonomeren
stark reduziert, aber eine quantitative Umsetzung wéahrend der kurzen Bestrahlungszeit
wird nicht erreicht. Zudem kann durch die auftretende Volumenkontraktion wihrend
der Polymerisation ein Randspalt auftreten, der den Kontakt und die Haftung weiter
vermindert.

% Vgl. Klee et al. (1998: 71, 269) sowie Klee et al. (1999: 200, 517).
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Um den hohen Anforderung bei der Verwendung plastischer Fiillstoffe gerecht zu
werden, sind auch heute noch intensive Forschungen zur Entwicklung von neuen Mo-
nomeren mit verbesserten Eigenschaften fur die Dentaltechnik notwendig.

Von grofiem Interesse ist die Reduzierung der Volumenkontraktion oder sogar eine
leichte Expansion der Komposite wihrend der Polymerisation. Auch eine verbesserte
Haftung der Restaurationsmaterialien auf der Dentinoberfldche ist Ziel der Dentalfor-
schung.

Einer der Schwerpunkte der Forschungsarbeiten in Diisseldorf ist die Synthese
von neuen polymerisierbaren Monomeren, die das Polymerisationsschrumpfverhal-
ten wihrend der radikalischen Polymerisation herabsetzen. Theoretisch sollte eine Re-
duzierung der Beweglichkeit der polymerisierbaren Gruppen zu einer Minimierung
der Volumenkontraktion fiithren. Die vielversprechendsten Ergebnisse ergaben die Ca-
lix[n]arenderivate (Abb. 3), in denen mehr als zwei Methacrylgruppen an dem Calixa-
renring fixiert sind.” Um die Léslichkeit positiv zu beeinflussen, wurden Calixarende-
rivate hergestellt, die neben Methacrylgruppe auch langkettige Reste wie zum Beispiel
Octanoylgruppe tragen. Die Polymerisationsschrumpfung wurde mit nahezu allen ein-
gesetzten Calixarenderivaten reduziert.

Die Cyclodextrinderivate (Abb. 3), die mehrere Methacrylreste tragen, bewirken auch
eine Abnahme des Polymerisationsschrumpfverhaltens.® Durch die Einbindung von -
Cyclodextrin mit acht bis zwolf Methacrylgruppen in Kompositmischung wurde die
Volumenkontraktion auf unter ein Prozent reduziert. Eine Volumenausdehnung von
circa 0,1 Prozent wurde bei 3-Cyclodextrinderivaten mit circa zehn Methacrylgruppen

und drei Oleatresten beobachtet.
OH
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Abb. 3: Struktur von Calix[n]aren und 3-Cyclodextrin

Eine weitere Gruppe von Wissenschaftlern beschéftigt sich mit der Synthese von
vernetzbaren Monomeren, welche sich an Dentin binden und so als Bindungsvermittler
zwischen dem Zahn und der Polymermatrix von Kompositmaterialien agieren.

7' Vgl. Moszner (2008: EP 1970042 A2).
8 Vgl. Klabunde (2001).
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Neben den schon genannten Moglichkeiten boten sich die Glasionomerzemente (GIZ)
in den letzten Jahren aufgrund ihrer einfachen Verarbeitung als willkommene Amal-
gamnachfolger an.

Die Ausgangsbestandteile der Glasionomerzemente bestehen aus einer wissrigen Lo-
sung der Polyacrylsdauren und deren Copolymere mit Itakonsédure beziehungsweise Ma-
leinsdure und einem Kalzium-Aluminum-Fluorsilikatglas, das im sauren Medium mehr-
wertige Kationen abgibt. Durch die Mischung der beiden Komponenten (Abb. 4) kommt
es zu einer Vernetzung, und es bildet sich innerhalb von circa finf bis zehn Minuten
ein Kalzium-Polycarboxylatgel. Nach etwa 24 Stunden lagert sich auch das herausge-
loste Aluminium in die Polycarboxylatgel-Matrix ein und stabilisiert das System so er-
heblich, dass eine iiber Ionenbindung vernetzte, makromolekulare Polymerstruktur mit
relativ festen ionischen Bindungen entsteht (Abb. 4). Im Gegensatz zu den Kompositen
wird auf den Einsatz zusatzlicher Haftvermittler verzichtet, weil GIZ tiber die Carboxyl-
gruppen der Sdure eine chemische Bindung mit der Zahnhartsubstanz eingehen. Zudem
zeigen GIZ keinerlei Polymerisationsschrumpfung, sind preiswert und einfach zu verar-
beiten. Sie besitzen aufgrund der Fluoridabgabe eine gewisse Kariesprotektion. Zu den
Nachteilen gegeniiber Kunststofffiillungen zahlen vor allem die im Vergleich deutlich
geringere Bruch- und Biegefestigkeit sowie die geringe Abrasionsstabilitat.

Diese schwach ausgepragten mechanischen Eigenschaften bilden den Ansatzpunkt
von weiteren Forschungsarbeiten. Auf unterschiedlichen Wegen werden diese durch
neuartige Monomere zum Aufbau der Polysduren, chemische Modifikation kommerziel-
ler Polysduren oder auch den Einsatz von modifizierten Silikaglasern angesteuert. Dabei
sind insbesondere die Abbindereaktion und die Flexibilitit beziehungsweise Steifigkeit
der Polysdureketten im Fokus der Forschung und sollen dem etablierten Werkstoff nach
dem méglichen Verbot von Amalgam-Fiillungen” im Jahr 2013 zu ausgedehnterer An-
wendung verhelfen.

Abb. 4: Links: Anmischen von Glasionomerzement (GIZ); aus: Wilson und McLean (1988). Rechts: GIZ in der
Anwendung; aus: Kullmann (1990).

Funktionsmaterialien fiir die Ophthalmologie

Neben den Materialien fur die Dentaltechnik stellen die Funktionsmaterialien fir die
Ophthalmologie einen bedeutenden und breiten Bereich dar.

9 Vgl. Enders (2009).
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Unter den Erkrankungen des Auges ist der ,graue Star“ wohl eine der bekanntesten.
Laut WHO leiden weltweit mehr als 314 Millionen Menschen unter einem beeintrich-
tigten Sehvermogen, wobei 40 bis 45 Millionen davon vollstdndig erblindet sind. Etwa
47 Prozent (Abb. 5) aller Erblindungen weltweit sind dabei auf einen Katarakt zurtick-
zufiithren.'?

Abb. 5: Globale Ursachen fiir eine Erblindung durch eine Erkrankung des Auges; vgl. http://www.meditec.zeiss.
comfiol (23.12.2010).

Bei einem Katarakt, umgangssprachlich auch als ,grauer Star“ bezeichnet, handelt es
sich um eine Tritbung der normalerweise klaren Linse des Auges (Abb. 6).

Im gesunden Zustand ist die Linse vollstandig klar, hat eine bikonvexe Form und
ist bei erwachsenen Menschen zehn bis zwo6lf Millimeter grof§ und je nach veranderter
Form (Akkomodation) circa vier Millimeter dick. Die eigentliche Linse wird dabei von
einem nur wenige mm dicken Kapselsack umhllt. Wie man in Abbildung 7 sehen
kann, befindet sich die Linse vor dem Glaskorper und hinter der Iris in der hinteren
Augenkammer.

Im Endstadium kann eine Katarakterkrankung zur vollstandigen Erblindung fihren.
Unter den verschieden Ursachen der Linsentritbung stellt der Altersstar (Cataracta se-
nilis) mit circa 90 Prozent den grofiten Anteil an allen Katarakten. Die Veranlagung fiir
einen Altersstar wird hdufig vererbt und kann schon im mittleren Lebensalter auftreten.
Die letztendliche Ursache der Entstehung eines Kataraktes ist multifraktionell. Zwei-
fellos konnen jedoch Verdanderungen der Enzymsysteme des Kohlehydratstoffwechsels

10 vgl. http://www.who.int/blindness/Vision2020 report.pdf (23.12.2010).
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Abb. 6: Vollstindige Triibung der Linse durch einen Alsterkatarakt (Cataracta senilis) im Endstadium; vgl. Sach-
senweger (2003).

7.Netzhaut

1. Licht

6.Glaskérper ',:"" 8.Sehnerv :,:'"

Abb. 7: Schematische Darstellung des menschlichen Auges; vgl. http://www.meditec.zeiss.com/iol
(23.12.2010).

als Energiequelle des Auges beziehungsweise der Linse eine entscheidende Rolle zu-
geschrieben werden. Dartiber hinaus steht auch fest, dass intensive Sonneneinstrah-
lung mit hohem Anteil im UV-Bereich, Untererndhrung und ein Mangel an essenti-
ellen Aminoséduren die Katarakterkrankung férdern konnen. Durch epidemiologische
Studien konnten auch Zusammenhinge zwischen Rauchen sowie Alkoholismus und
der Erkrankung belegt werden. Weitere Ursachen fiir die Bildung eines Kataraktes kon-
nen Medikamente, Vergiftungen oder Allgemeinkrankheiten sein, hier insbesondere
der Diabetes mellitus.

Bei einer Katarakterkrankung gibt es keine Alternative zu einem operativen Eingriff,
da es bis heute keine wirksame medikamentose Behandlung gibt. Die Kataraktoperati-
on zihlt zu den dltesten bekannten Operationen und wurde schon vor 2.000 Jahren im
antiken Griechenland und bei den Rémern durchgefiihrt. Bei diesen ersten Linsenope-
rationen wurde die triibe Linse mittels einer Nadel nach unten in den Glaskoérperraum
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gedriickt. Heute ist die extrakapsuldre Kataraktexpression (ECCE) die Methode der Wahl
und zahlt zu den am haufigsten durchgefiihrten Operationen. Die Entfernung der trii-
ben Linse geschieht dabei meist tiber eine Phakoemulsifikation. Dabei handelt es sich
um eine ultraschallgetriebene Linsenkernverfliissigung und einem anschlieffenden Ab-
saugen des zerkleinerten Linsenkerns (Abb. 8). Der so entstehende Freiraum kann nun
fiir die Implantation einer kanstlichen Linse genutzt werden.

UItraschaIlsonde’ﬁ/

Linsenkern

Abb. 8: Schematische Darstellung der Zerkleinerung des Linsenkerns; vgl. Sachsenweger (2003)

Die Entwicklung von Funktionsmaterialien in der Ophthalmologie speziell der von
Intraokularlinsen (IOL) begann dagegen erst kurz nach dem Zweiten Weltkrieg. 1949
fithrte der britische Arzt Sir Harold Ridley die erste Implantation einer Intraokularlinse
in das menschliche Auge durch. Die erste Generation dieser IOLs bestand aus Polyme-
thylmethacrylat (PMMA) beziehungsweise einfachem Plexiglas® (Abb. 9).

o

PMMA

Abb. 9: Polymerstruktur von PMMA (Plexiglas®)

Ridley kam auf dieses Material, da er wahrend des Zweiten Weltkriegs in einem La-
zarett Piloten mit perforierenden Fremdkorperverletzungen der Augen behandelt hatte.
Diese Splitter stammten aus den zerborstenen Cockpitkuppeln ihrer Flugzeuge. Dabei
beobachtete er, dass sich diese Splitter im Augeninneren relativ inert verhielten.!! Das
von Ridley verwendete PMMA ist ein glasklares hartes Material, was fiir eine Implanta-
tion ins Auge einen relativ langen Schnitt von finf bis sechs Millimetern voraussetzte.
Des Weiteren besaflen diese IOLs keinerlei Zusatzverbindungen, um die natiirlichen
protektiven Eigenschaften einer natiirlichen Linse zu emittieren. Im Verlauf der letzten
60 Jahre kam es zu einer Vielzahl von Innovationen auf dem Gebiet der IOL, so dass
heutzutage eine grofie Vielfalt an Linsentypen und Materialien zur Verfiigung steht.
Die gegenwartige Generation der IOLs stellen die sogenannten Faltlinsen dar. Diese be-

1 vgl. Auffrath (2001).
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stehen aus flexiblen Materialien, die nach dem Verfliissigen und Absaugen der tritben
Linse, im aufgerollten Zustand tber eine Kantile in den entstehenden Freiraum im Au-
ge appliziert werden konnen. Eine IOL setzt sich im Allgemeinen aus einem optischen
und einem haptischen Teil zusammen (Abb. 10). Der haptische Teil besteht aus flexiblen
Biigeln, welche sich im Auge verspannen und die Linse in ihrer Position halten.

Linse

|

Abb. 10: IOL mit entsprechenden flexiblen Haptiken, welche die Linse in Position halten. Vgl. http://www.
meditec.zeiss.com/iol (32.12.2010).

Haptik

Durch das Aufrollen der IOL kann die Inzisionsgréfe auf nur noch 2,3 bis 3,5 Mil-
limeter verkleinert werden. Eine solche minimalinvasive Vorgehensweise erméglicht
einen wasserdichten nahtlosen Wundverschluss, was das Infektionsrisiko stark redu-
ziert und eine ambulante, etwa 30-mintitige Operation bei lokaler Betdubung ermog-
licht.

Bei den dabei verwendeten Materialien unterscheidet man zwischen hydrophoben
Faltlinsen mit einem Wassergehalt unter einem Prozent und hydrophilen Faltlinsen mit
einem Wassergehalt von 15 bis 35 Prozent. Ein weiterer Unterschied neben dem Was-
sergehalt ist die sogenannte Glasiibergangstemperatur (Tg). Darunter versteht man die
Temperatur, bei der ein festes Polymer weich wird. Diese Temperatur liegt bei den hy-
drophoben Materialien unterhalb der Kérpertemperatur in einem Bereich von -25 Grad
bis +5 Grad, was bedeutet, dass diese Linsen bei Raum- beziehungsweise Korpertempe-
ratur weich und extrem elastisch sind. Die hydrophilen Linsen besitzen im trockenen
Zustand eine Tq von tiber 100 Grad und sind aus diesem Grund glashart. Um sie weich
und flexibel zu machen, lasst man die Linse aufgrund ihrer Hydrophilie einfach in Was-
ser quellen. Durch die Aufnahme von 20 bis 35 Prozent Wasser werden auch diese
Linsen bei Raumtemperatur weich und flexibel. Diese Art der Linsen hat den Vorteil,
dass man sie bei Raumtemperatur tber entsprechende Drehmaschinen fertigen kann,
wihrend man die hydrophoben Linsen nur mit einem groflen technischen Aufwand
im tiefgefrorenen Zustand bearbeiten kann. Ein Beispiel fur ein hydrophiles Material
ist ein Copolymer aus 2-Hydroxyethylmethacrylat (2-HEMA) als hydrophiles Monomer,
Ethoxyethylmethacrylat (EOEMA) als hydrophobes Monomer und Ethylenglycoldime-
thacrylat (EGDMA) als Vernetzer (Abb. 11). Durch das Verhdltnis von 2-HEMA zu EOE-
MA kann man gezielt den Tg-Wert und den Wassergehalt des Materials steuern.

Das menschliche Auge ist permanent der energiereichen Strahlung der Sonne ausge-
setzt. Dabei trifft nicht nur das fiir den Menschen sichtbare Licht der Wellenldngen von
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oW
XL

2-HEMA EOEMA EGDMA

Abb. 11: Monomere, die sich zur Fertigung eines hydrophilen Linsenmaterials eignen.

etwa 380 bis 780 Nanometern, sondern auch das kurzwelligere und deshalb energierei-
cherer ultraviolette (UV) Licht auf das Auge (Abb. 12).

Das fur den Menschen sichtbare Spektrum (Licht)

Ultraviolett Infrarot
— —_—
400nm 1450n0m 1500n0m 1550n0m [600nm 1650nm 1700 nm SRELGLY

Abb. 12: Der fiir das menschliche Auge sichtbare Spektralbereich

Um die empfindliche Netzhaut vor dem Auftreffen energiereicher Strahlung zu schiit-
zen, besitzen einige Strukturelemente des Auges eine aktive Schutzfunktion. So ist die
menschliche Hornhaut fiir UV-Licht mit einer Wellenldnge unter 300 Nanometern un-
durchldssig. Strahlung zwischen 300 und 400 Nanometern wird fast vollstindig von
der Linse absorbiert. Aber auch das sichtbare, insbesondere das energiereiche violett-
blaue Licht kann die Netzhaut irreversibel schadigen. Als natiirliche Schutzfunktion la-
gert das menschliche Auge mit zunehmendem Alter vermehrt ein gelbes Pigment in der
Linse ein, um das violett-blaue Licht zu absorbieren (Abb. 13).

4 Jahre 25 Jahre 70 Jahre

Abb. 13: Zunehmende Pigmentierung der Linse wihrend des Alterungsprozesses; vgl. http://acrysof-restor.de/
acrysof-restor/blaulichtfilter.htm (23.12.2010).

Durch eine Kataraktoperation wird der natiirliche Ultraviolett- und Violett-Blau-Licht-
filter entfernt und die Netzhaut schutzlos energiereicher Strahlung ausgesetzt. Um
einen dauerhaften Schutz der Netzhaut zu gewihrleisten, werden im Arbeitskreis von
Herrn Prof. Dr. Dr. h.c. Ritter verschiedene polymerisierbare Gelbfarbstoffe entwickelt,
die ein optimales Absorptionsverhalten gegentiber dem energiereichen violett-blauen
Licht zeigen und dabei das Sehen im restlichen sichtbaren Spektralbereich nicht beein-
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flussen. In Kombination mit einem entsprechenden UV-Absorber konnte ein hydrophi-
les Material hergestellt werden (Abb. 14), welches die Schutzfunktionen und optischen
Eigenschaften eines gesunden Auges nahezu perfekt imitiert.

\ y
Abb. 14: hydrophiler Linsenrohling zur Fertigung einer IOL
Bei der Entwicklung neuer optischer Materialien wird insbesondere ein Augenmerk
auf polymerisationsfidhige hochbrechende Monomere gelegt, da es mit diesen moglich
ist, IOLs herzustellen die einen grofien Brechungsindex aufweisen. Die Brechungsindi-

ces einiger Stoffe sind in Tabelle 2 zusammengefasst.

Tab. 2: Brechungsindices verschiedener Stoffe

Stoff Brechungsindex
Luft 1,00029
Wasser 1,33

PMMA 1,49

Polystyrol 1,59

Schwefelkohlenstoff1,62
Zirkon (ZrO2-Si02) 1,92
Rutil (TiO2) 2,907

Hohe Brechungsindices haben den Vorteil, dass die IOLs aus solchen Materialien
noch diinner gefertigt und deshalb besser appliziert werden konnen. Gleichzeitig be-
steht die Méglichkeit, mit solchen hochbrechenden IOLs hochgradige Refraktionsfehler
auszugleichen. Die aus solchen Monomeren hergestellten Materialien sind somit neben
dem Einsatz in der Kataraktchirurgie auch fur den Einsatz in der refraktiven Chirurgie
geeignet, um bei hochmyopen Patienten hochgradige Refraktionsfehler auszugleichen
oder zu minimieren.

Abb. 15: Blaugefarbte Iris eines gesunden Auges

Neben den Funktionsmaterialien fiir die Kataraktchirurgie werden am Lehrstuhl fiir
Praparative Polymerchemie der HHUD auch neue Polymere und Farbstoffe fir Irisim-
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plantate entwickelt. Abb. 15 zeigt die Iris eines gesunden Auges. Dabei weist die Iris
meist ein mehrfarbiges Muster auf, weshalb sie auch Regenbogenhaut genannt wird.

Dieses Erscheinungsbild entwickelt sich durch zufillige Entstehungsprozesse in den
ersten Lebensmonaten und ist ein personliches und einzigartiges Charaktermerkmal.
Die Lichtundurchléssigkeit der Iris wird durch Melanin-Farbstoffen gewahrleistet. Brau-
ne Augen enthalten hohere Anteile dieser Pigmente als blaue, griine oder graue Augen.
Bei Menschen mit Albinismus fehlen sie vollstandig, wodurch die rote Farbung der
dahinter liegenden Blutgefafle zum Vorschein kommt. Das teilweise oder vollstandi-
ge Fehlen der Iris fiihrt fast immer zu einem erheblichen Sehkraftverlust. Neben trau-
matischen Ursachen kénnen verschiedene Krankheiten und genetische Defekte dafiir
verantwortlich sein. Um die Sehkraft eines Patienten mit einer die Iris betreffenden
Krankheiten zumindest teilweise wiederherzustellen, muss in erster Linie die Lichtemp-
findlichkeit des Auges reduziert werden. Der fehlende Bereich der Iris kann durch ein
lichtundurchléssiges Implantat ersetzen werden. Je natirlicher dieses aussieht, desto
grofer ist der Gewinn an Lebensqualitét fir die betroffene Person. Bei diesen Implanta-
ten stehen unter anderem schwarz oder einfarbig eingefdrbte Polymethylmethacrylate
zur Verfagung, die in das Auge eingespannt werden und die Iris ersetzen beziehungs-
weise erganzen. Auch bei den Irisimplantaten auf PMMA-Basis besteht der grofie Nach-
teil, dass das harte unflexible Implantat tiber einen grofien Schnitt von neun bis elf Mil-
limetern ins Auge implantiert werden muss. Hinzu kommt, dass die hier verwendeten
Farbstoffe oft nicht kovalent an das Material eingebunden sind, sondern in Form von
Pigmenten beigemengt werden. Sie konnen heraus diffundieren und moglicherweise
das Auge schadigen. Ebenso kann die einfarbige Oberflache des Implantats die wahre
Beschaffenheit der Iris nur unzureichend wiedergeben, was dem Auge des Patienten
ein unnatiirliches Aussehen verleiht. Bei Implantaten auf Silikonbasis kann ber eine
Fotografie eine individuelle Farb- und Musteranpassung an die noch vorhandene Iris
eines Patienten erfolgen; ebenso kénnen sie aufgrund ihrer Flexibilitat im gefalteten
Zustand ins Auge eingefiithrt werden. Jedoch ist bei Silikonoberflichen die Proteinan-
lagerung begiinstigt, was zu einer Verklumpung der Proteine und zu einer Ablagerung
dieser im Auge fithren kann. Des Weiteren konnten in Studien an Patienten mit Silikon-
Brustimplantaten oder intraokularen Silikon6l-Implantaten Siloxan-Ringe in Leber und
Lymphknoten nachgewiesen werden, die sich aus dem Implantatmaterial gelost hatten.
Die Anbieter gangiger Produkte bieten insgesamt keine idealen Materialien zur Herstel-
lung von Iris-Prothesen, die dem Auge ein vollkommen natiirliches Aussehen verleihen
und keine gesundheitlichen Risiken bergen. Aus diesem Grund werden neue polymeri-
sierbare Grundfarbstoffe entwickelt, aus denen man jede erdenkliche Farbkombination
fur eine farbechte Nachbildung der Iris mischen kann.

Die Anforderungen an die neu entwickelten Materialien und Verbindungen fiir die
Ophthalmologie sind extrem hoch. Es muss beriicksichtigt werden, dass die Materiali-
en iiber viele Jahrzehnte im Auge stabil bleiben und sich nicht — beispielsweise unter
dem Einfluss von UV-Strahlung — zersetzen und ihre protektiven Eigenschaften ver-
lieren. Des Weiteren ist es unerlasslich, die Verbindungen so zu synthetisieren, dass
sie kovalent, also tiber chemische Bindungen in das Basismaterial eingebunden werden
konnen. Dies verhindert, dass es nach einer Implantation der IOL in das Auge zu einem
Auswaschen der Farbstoffe und UV-Filter durch natiirliches Kammerwasser kommt.
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An der Synthese der einzelnen Verbindungen haben Dr. Daniel Schmitz, Dr. Michael
Klink, Dr. Sadik Amajjahe, Dr. Thomas Klabunde, Bernd Garska, Dominika Bernert,
Jia Cheng, Maximilian Maier, Katharina Kreth, Kathrin Isenbiigel, Alain Kavafyan und
Thomas Tichelkamp mitgewirkt.
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