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Zusammenfassend liefert die hier beschriebene Arbeit in vivo Evidenzen fiir einen
kausalen Zusammenhang zwischen der exzessiven Fiille an KOL-1 und DC
Proteinen und einer Hochregulierung ihrer Gen- Expression bei CsA induzierter GW.
In der hier vorgelegten Arbeit wurde erstmalig gezeigt, dass in humanen Geweben,
die von Patienten mit CsA-induzierter GW stammen, erhohte MMP-1 und -10 sowie
drastisch erhohte Niveaus fiir TIMP-1 detektiert werden konnten. Dieser Anstieg war
vor allem im Bindegewebe sichtbar, und hier sowohl hinsichtlich der Gen- sowie der
Protein- Expression. Ausgenommen MMP-10, blieb die mRNA von MMP-1 und
TIMP-1 die in NG und der GW detektiert werden konnte, untranslatiert. Dies
wahrscheinlich aufgrund einer post-transkriptionellen Regulation. Den stirksten
Anstieg zeigte TIMP-1. Dieser Umstand kann zur GW- assoziierten EZM
Akkumulation beitragen. Es ist denkbar, dass die TIMP-I Dominanz zur Hemmung
der Proteasen MMP-1 und -10 fiihrt, was zur Dysbalance im die Matrix-Homdoostase
charakteriserneden natiirlichen Matrix-Umbau fiihrt. Im Zusammenspiel mit der
erhohten Genexpression von EZM-Komponenten, wie hier fiir KOL-I und DC gezeigt,
kann die beobachtete Dysbalance im EZM-Umbau synergistisch zur Abundanz von
Matrix in der CsA-induzierten GW beitragen. Die in dieser Arbeit neu aufgezeigten
Befunde zur tatséchlich verstirkten Genexpression von KOL-I und DC sowie MMP-1,
MMP-10 und TIMP-I legen sehr nahe, dass diese Molekiile Zielgene von CsA sind.
Diese Molekiile konnen fiir den klinisch tdtigen Parodontologen zukiinftig wertvolle
biologische Marker représentieren, die prospektiv als Kandidaten fiir die Diagnose
oder gar therapeutische Intervention genutzt werden kdnnen.



