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2 STUDIE im Fokus

Asymptomatische und pri-symptomatisch infizierte Menschen stellen bei der Zahnbehandlung ein besonde-
res Infektionsrisiko dar. Zwar empfehlen die Experten in der aktuellen AWMF-Leitlinie zum Umgang mit zahn-
medizinischen Patienten bei Belastung mit Aerosol-iibertragbaren Erregern antiseptische Mundspiillésungen.
Doch ist die klinische Datenlage dazu bislang unzureichend. Eine Pilotstudie in-vivo bestatigt nun die RNS-re-
duzierende Wirkung von Octenidin/Phenoxyethanol in einer Mundspiillésung.

Mundspiilung mit Octenidin/Phenoxyethanol reduziert die
SARS-CoV-2-Viruslast im Speichel

Einleitung

Die Ubertragung von SARS-CoV-2-Vi-
ren mittels Trépfcheninfektion ist vor
allem in Situationen, in denen kein
Mundschutz getragen werden kann,
von grofder Bedeutung. Insbesondere
bei zahnmedizinischen Untersuchun-
gen und Behandlungen, operativen
Eingriffen in der Mundhdhle und diag-
nostischen und therapeutischen Maf-
nahmen im Mund-, Hals- und Rachen-
Bereich der Mund-Kiefer-Gesichtschi-
rurgie oder bei HNO-Arztinnen und
-Arzten, aber auch im Rahmen allge-
meiner medizinischer Untersuchun-
gen der Mundhdhle, sind potenziell
infektiose Aerosole und Tropfchen
kaum zu vermeiden.
Asymptomatische und pra-symp-
tomatische infizierte Menschen stel-
len bei der Zahnbehandlung ein be-
Anti-
septische Mundspiillésungen kdnnten

sonderes Infektionsrisiko dar.

in diesen Situationen einen Losungs-
ansatz darstellen und werden in der
aktuellen AWMF-Leitlinie zum Um-
gang mit zahnmedizinischen Patien-
ten bei Belastung mit Aerosol-iber-
tragbaren Erregern vor Behandlungen
empfohlen. Die klinische Datenlage
ist jedoch bislang als unzureichend
einzustufen.

Das am weitldufigsten eingesetzte
orale Antiseptikum ist das Bisbiguanid
Chlorhexidin (CHX). Seine antibakteriel-
le Effizienz wurde in einer Vielzahl von
klinischen Untersuchungen belegt. Bei
der Suche nach geeigneten Alternativen
riickte jlingst das Bispyridinamin Octeni-
dindihydrochlorid (Octenidin) in den Fo-
kus wissenschaftlichen Interesses. Octe-
nidin fallt dabei durch eine geringere sys-
temische Toxizitdt und eine gute Muko-
sahaftung auf. Es zeigt eine antimikro-
bielle  Wirkung (Gram-positive und
Gram-negative Bakterien, Chlamydien,
Mykoplasmen, Pilze und behiillte Viren),
durch die sich in klinischen Untersu-
chungen ein vielversprechender Effekt

gezeigt hat: Octenidin reduziert als
Mundspiillésung beispielsweise signifi-
kant die Bakterienzahl im Mund im Ver-
gleich zu einer nicht-octenidinhaltigen
Mundspiilung und unterstiitzt damit die
Verhinderung von Plaques.

Insofern sind die Ergebnisse einer
in-vitro-Studie interessant, die gezeigt
hat, dass eine kommerziell verfligbare
antiseptische Mundsptilung (basierend
auf den aktiven Inhaltsstoffen Octeni-
din/Phenoxyethanol den Virentiter
von SARS-CoV-2 innerhalb von 15 Se-
kunden effektiv senken kann (>4 log;,,
gemafd EN 14476). Chlorhexidin hin-
gegen bewirkte sowohl in einer Kon-
zentration von 0,1% als auch von 0,2%
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Abb. 1 Die viruzide in-vitro Aktivitdt von Mundspiilldsungen gegen SARS-CoV-21,* SARS-CoV-2 wurde
mit Kontrollmedium oder verschiedenen Mundspullésungen (Verdinnung 80%) liber einen Zeitraum
von 15 Sekunden — 5 Minuten inkubiert. LLOQ = Untere Nachweisgrenze. (Modifiziert nach Steinhauer

et al. Abbildung 1.)



Versuchsaufbau

Sptilen mit 20 mL Octenidin/Phenoxyethanol
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Probenentnahme

Abb. 2 Versuchsanordnung der Studie. Nach einer 30 miniitigen Fastenperiode wurde SARS-CoV-2 posi-
tive Probanden eine Speichelprobe entnommen. Die Probanden spiilten im Anschluss ihren Mundraum
fiir 20 Sekunden mit 20 mL octenisept (0,1% Octenidin, 2% Phenoxyethanol). Weiter Speichelproben
wurden eine, 30, 60, 240 und 360 Minuten nach der Spiilung entnommen.

nur eine minimale Reduktion der SARS-
CoV-2 Viruslast (s. Abb. 1).
Ausgehend von dieser in-vitro-
Wirksamkeit wurde eine in-vivo-Pilot-
studie zur kurzfristigen Wirkung des
Préparates bei acht SARS-CoV-2-posi-

tiven Individuen durchgefiihrt.

Methoden

Eingeschlossen in die Studie wurden
acht prdsymptomatische Personen mit
einem maximal 48 Stunden alten, posi-
tiven PCR-Test auf SARS-CoV-2. Nach
Aufklarung, Einholung des Einver-
standnisses und einer 30-miniitigen
Fastenepisode wurden 1,2 ml Speichel

als Kontrolle entnommen. Anschlie-

Rend spiilten die Testpersonen ent-
sprechend der Packungsbeilage ihren
Mund 20 Sekunden lang mit 20 ml
octenisept® (0,1% Octenidin, 2% Phe-
noxyethanol). Eine Minute nach Been-
digung der Mundspiilung wurde die
erste Speichelprobe entnommen, wei-
tere Proben folgten nach 30 Minuten
sowie nach 1, 4 und 6 Stunden.

Die Einhaltung des Studienproto-
kolls wurde mittels ClickDoc-Video-
sprechstunde® Uberwacht und doku-
mentiert, um das Ansteckungsrisiko
fur die Investigatoren zu minimieren.
Die Viruslast der Speichelproben ermit-
telte ein gRT-PCR-Test, statistische
Analysen wurden mit Hilfe von Graph-
pad 7 und RStudio vorgenommen.
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Abb. 3 Ergebnisse der Messung der Viruslast nach 1 und 30 Minuten, sowie 1, 4 und 6 Stunden; links Mit-
telwerte der gesamten Kohorte, rechts Verlauf der Messwerte pro Personin den ersten 240 Minuten.
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Alle Mafdnahmen, bei denen Men-
schen involviert waren, wurden nach
und in Ubereinstimmung mit den ethi-
schen Standards der lokalen und inter-
nationalen Ethikkommissionen und der
Helsinki-Deklaration von 1964 (inklusi-
ve der spateren Zusdtze) oder vergleich-
baren ethischen Standards abgestimmt
und durchgefiihrt. Die Studie wurde von
der Ethik-Kommission der Arztekammer
Hamburg genehmigt (PV7415).

Ergebnisse

In den Kontroll-Speichelproben (vor
Mundspiilung) lag die Viruslast zwi-
schen 2,09 x 103 und 1,81 x 10° Kopien
viraler RNA pro Milliliter. Die erste Probe
nach der Mundspiilung zeigte bei 7/8
Personen (87,5%) eine komplette Be-
seitigung der Virus-RNA im Speichel. Bei
der achten Person gelang die Reduktion
auf einen 0,4-fachen Titer. Im Schnitt
konnte somit eine sofortige RNA-Re-
duktion von > 99,9% erreicht werden.
Wie aus in-vitro-Studien zu erwar-
ten, erreichte der Virustiter nach 30
Minuten wieder ungefihr das Aus-
gangslevel, wobei vier von sieben Pro-
ben unter dem Ausgangswert blieben.
Da es in diesem Versuchsaufbau keine
Kontrollgruppe gab, ist nicht komplett
auszuschlieflen, dass die RNA-Redukti-
on durch einen verdiinnenden Effekt
der Mundspiillésung zustande kommt.

Zusammenfassung

Die aus in-vitro-Studien bekannte RNS-
reduzierende Wirkung der Octenidin/
Phenoxyethanol enthaltenden Mund-
spiillésung konnte durch die Pilotstudie
in-vivo bestdtigt werden. Die Viruslast
wurde durch die Mundspilung sehr
schnell und sehr stark gesenkt. Wie lan-
ge diese Wirkung zuverldssig erhalten
bleibt und ob die Reduktion der viralen
Partikel im Speichel den gewlinschten
klinischen Effekt hat, werden zuklinfti-
ge klinische Studien ermitteln miissen.
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Einige antiseptische Mundspiill6-
sungen werden bereits in Bezug auf
ihre Wirksamkeit gegen SARS-CoV-2
untersucht. Beispielsweise liegen die
Ergebnisse einer Pilotstudie zur Effek-
tivitdt von PVP-lod auf die SARS-CoV-
2-Viruslast bei vier Patient-Innen be-
reits vor: Im Gegensatz zum schnellen
Wirkungseintritt von Octenidin/Phe-
noxyethanol, begann bei drei von vier
Patient-Innen der Kohorte, die mit
PVP-lod behandelt wurde, die Reduk-
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Wirkstoffe: Octenidindihydrochlorid, Phenoxyethanol (Ph. Eur.). Zusammensetzung: 100 g Losung enthalten: 0,1
g Octenidindihydrochlorid, 2,0 g Phenoxyethanol (Ph. Eur.). Sonstige Bestandteile: 2-[(3-Kokosfettséureamidopro-
pyDdimethylazaniumylJacetat, Natrium-D-gluconat, Glycerol 85 %, Natriumchlorid, Natriumhydroxid, gereinigtes
Wasser. Anwendungsgebiete: Antiseptikum zur wiederholten, zeitlich begrenzten antiseptischen Behandlung

von Schleimhaut und angrenzender Haut vor diagnostischen und operativen MafSnahmen — im Ano-Genitalbereich

von Vagina, Vulva, Glans penis, auch vor Katheterisierung der Harnblase — in der Mundhdhle. Zur zeitlich begrenz-
ten unterstiitzenden Therapie bei Pilzerkrankungen der Haut zwischen den Zehen sowie zur untersttitzenden anti-
septischen Wundbehandlung. Gegenanzeigen: Uberempfindlichkeit gegeniiber den arzneilich wirksamen Bestand-
teilen oder einem der sonstigen Bestandteile. Das Arzneimittel soll nicht zu Spiilungen in der Bauchhéhle (z.B. intra-
operativ) und der Harnblase sowie nicht am Trommelfell angewendet werden. Nebenwirkungen: selten: Brennen,
Rétung, Juckreiz und Wirmegefiihl. sehr selten: Kontaktallergische Reaktionen, wie z.B. eine voriibergehende

Rétung. nicht bekannt: nach Spiilung tiefer Wunden mittels Spritze wurde tiber das Auftreten von persistierenden
Odemen, Erythemen und auch Gewebsnekrosen berichtet, die z.T. eine chirurgische Revision erforderten. Bei
Sptilungen in der Mundhdhle verursacht das Arzneimittel voriibergehend einen bitteren Geschmack. Stand 11/18

Um Gewebeschddigungen zu vermeiden, darf das Prdparat nicht mittels Spritze in die Tiefe des Gewebes
eingebracht werden. Das Prdparat ist nur zur oberfléchlichen Anwendung bestimmt (Auftragen mittels

Tupfer oder Aufspriihen).

Pharmazeutischer Unternehmer und Hersteller: Schiilke & Mayr GmbH, D-22840 Norderstedt, Tel. +49 40

52100-666, info@schuelke.com

schen Aktivitdt und geringeren Infek-
tiositit von SARS-CoV-2-positiven
Personen flhrt.
Zusammenfassend  ldsst  sich
schlussfolgern, dass die Spiilung mit
Octenidin/Phenoxyethanol-haltigen
Mundsplillosungen eine preiswerte, si-
chere und in ihrer Einfachheit sehr
praxistaugliche Intervention im zahn-
medizinischen Behandlungsalltag dar-

stellen.
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