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Bisphosphonattherapie und
zahnarztliche Behandlung

Medikamentds bedingte Heilungsstérung:

Risikofaktoren, klinisches Bild, Therapie und Pravention

Bereits im Jahr 2004 wies die Arzneimit-
telkommission der deutschen Arzteschaft
im Deutschen Arzteblatt auf einen mog-
lichen Zusammenhang zwischen der the-
rapeutischen Anwendung von Bisphospho-
naten und therapieresistenten Nekrosen im
Bereich der Kieferknochen hin. Die zuneh-
mende Uberweisung betroffener Patienten
an unsere Klinik sowie nach Literaturanga-
ben auch an weitere Fachkliniken ist Anlass,
erneut auf diese Problematik hinzuweisen.
Dabei kénnen wir aufgrund der noch lau-
fenden Untersuchungen kein Standardsche-
ma fur die Behandlung von Patienten mit
Bisphosphonattherapie liefern. Durch ei-
ne Zusammenfassung der bisherigen Er-
kenntnisse und eigener Erfahrungen kon-
nen wir jedoch Empfehlungen zur Vermei-
dung und Behandlung vermitteln und so-
mit den Umgang mit den betroffenen Pa-
tienten erleichtern.

Bisphosphonate

Die Bisphosphonate werden seit etwa 20
Jahren zur Behandlung von Osteolysen ein-
gesetzt, die durch Plasmozytome oder osséar
metastasierende Karzinome hervorgerufen
werden. Einige Préparate sind auch zur The-
rapie der Osteoporose und des Morbus
Paget zugelassen. Zunehmend ist die Ver-
ordnung von Medikamenten zur Osteo-
porosebehandlung, so zum Beispiel von
Alendronat mit 78,1 Millionen Tagesdosen
im Jahr 2004 in Deutschland.

Die Préparate werden oral oder parenteral
verabreicht und binden nach der Applikation
zu 50 Prozent an die Knochenoberfldche.
Die restlichen 50 Prozent werden unver-
andert renal ausgeschieden. Im Knochen
fihren sie zum Absterben der fur die Re-
sorption verantwortlichen Osteoklasten und
hemmen die Angiogenese. Somit konnen
der weitere Knochenabbau verhindert, die
resultierende Hyperkalzamie gesenkt und

das Risiko pathologischer Frakturen gemin-
dert werden. Zusétzlich werden die Kno-
chenschmerzen der Patienten gelindert.
Die Einteilung erfolgt nach dem Vorhan-
densein von Stickstoff im Molekdl in eine
nitrogene und eine nicht nitrogene Gruppe
(Tabelle 1), die sich durch einen unterschied-
lichen Wirkmechanismus auszeichnen. Die
nicht nitrogene Gruppe fihrt zur Apopto-
se der Osteoklasten Uber die Hemmung
des ATP-Stoffwechsels der Zellen. Die ni-
trogenen Praparate hemmen die Choles-
terolbiosynthese und erreichen dadurch ei-
nen héheren Wirkungsgrad.

Bei den bisher beschriebenen Féllen und
aus unseren eigenen Erfahrungen kann da-
von ausgegangen werden, dass Osteone-
krosen des Kiefers nur durch Substanzen
der nitrogenen Gruppe verursacht werden
wie z. B. Pamidronsdure und Zoledronsau-
re. Uber das Ausmal} der Morbiditét liegen
noch keine exakten Kenntnisse vor. Wir
verzeichnen jedoch eine stetige Zunahme
der Patientenzahlen. Berticksichtigt man die
steigenden Verordnungszahlen der Bisphos-
phonate in Deutschland, ist in der Zukunft
sicherlich mit einer Haufung des Krankheits-
bildes zu rechnen.

Abb. 1: Nach Zahnextraktionen unterbleibt

die Epithelisierung der freiliegenden
Knochenoberflache. Klinisch manifest wird
die Osteonekrose schlieBlich, wenn der
Knochen infiziert wird.

Klinisches Bild

Besonders oft sind Patienten betroffen, die
an einem Plasmozytom oder an ossar me-
tastasierenden Karzinomen (z. B. Mamma-,
Nierenzell-, Prostata-, Lungenkarzinom) er-
krankt sind. Zunehmend ist auch die Grup-
pe der Patienten, die Uber einen langeren
Zeitraum Bisphosphonate zur Behandlung
der Osteoporose einnehmen.

Besonders nach Operationen unterbleibt
die Epithelisierung der freiliegenden Kno-
chenoberfldche. Klinisch manifest wird die
Osteonekrose schliellich, wenn der Knochen
infiziert wird. Meist tritt dieser Zustand
nach Zahnextraktionen ein (Abb. 1). Aber
auch spontane Schleimhautdehiszenzen
durch Druckstellen unter der Prothesen-
basis werden beobachtet.

Im ersten Fall ist im leeren Alveolenfach ein
schmierig belegter gelb-grauer Knochen
erkennbar. Die umgebenden Schleimhaut-
befunde reichen von entziindungsfrei tber
entztindliche Randreaktion mit Hyperdmie,
Odem und Blutungstendenz bis zur Ab-
szedierung.

Im zweiten Fall findet man den freiliegen-
den Knochen hauptséchlich vestibular im
Oberkiefer (Abb. 2), im Unterkiefer eher
lingual (Abb. 3). Neben dem exponierten
Knochen reagiert das umgebende Weich-
gewebe auch in diesen Féllen sehr unter-
schiedlich.

Rontgenologische Darstellung

Im Orthopantomogramm sind im Gegen-
satz zur realen Ausdehnung der Osteone-
krosen nur geringe Veranderungen zu sehen.
Im beispielhaft angefihrten OPG (Abb. 4)
lagen Klinisch zwei Osteonekrosen vor: regio
014 als Zustand nach Extraktion und regio
045-046 unter der Prothesenbasis. Wah-
rend man im Oberkiefer nur das leere
Alveolenfach und keine weiteren osséren »
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Abb. 2: Spontane Schleimhautdehiszenz,
wie man sie hauptsachlich vestibuldr im
Oberkiefer findet.

Abb. 3: Spontane Schleimhautdehiszenz, die
im Unterkiefer haufig lingual vorzufinden ist.

Lasionen erkennen kann, findet man im
Unterkiefer die Aufhebung der kortikalen
Zeichnung und darunter eine Aufhellung
der knéchernen Struktur.

Intraoperativ lagen jedoch ausgedehnte Ne-
krosen vor, die im Unterkiefer von regio 048
bis 045 reichten und auch eine Resektion
des Daches des Canalis mandibulae er-
forderten.

Da bei malignen Grunderkrankungen diffe-
rentialdiagnostisch immer an eine Metas-
tase oder an ein Plasmozytominfiltrat ge-
dacht werden muss, sind im folgenden
OPG (Abb. 5) beide Formen gegeniber-
gestellt. Im Unterkiefer bestand Klinisch nach
der Extraktion des Zahnes 38 eine infizier-
te Osteonekrose (schmierig belegter Kno-
chen), die auch durch Wundrevisionen nicht
zum Abheilen gebracht werden konnte.

Abb. 4: Im OPG sind nur geringe Verdnderungen zu sehen; tatséchlich
lagen zwei Osteonekrosen vor (regio 014 und regio 045-046).
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Im OPG sind regio 038 noch Reste des
Alveolenfaches ohne grol3ere Struktursché-
den der Umgebung erkennbar. Der Zahn
36 wurde etwa eineinhalb Jahre vor der
Rontgenaufnahme extrahiert. Man erkennt
noch das vollsténdig erhaltene Alveolenfach
aufgrund der ausbleibenden Umbauvor-
génge. Klinisch lag in dieser Region eine
reizlose, geschlossene Schleimhautdecke
vor. Dementsprechend existierte regio 036
bis 038 ein funktionell gestortes und teil-
weise nekrotisches Knochengewebe. Im
Oberkiefer lag ebenso freiliegender Knochen
vor. Im Gegensatz zum Unterkiefer erkennt
man regio 013 und 023 rundliche Auf-
hellungen. Histologisch konnten hier Plas-
mozytominfiltrate nachgewiesen werden.
Ohne histologische Untersuchung kann nicht
zwischen Osteonekrose und méglicher Me-
tastase/Plasmozytominfiltrat  differenziert
werden, jedoch scheint bei geringen kno-
chernen Strukturverdanderungen eher eine
Osteonekrose vorzuliegen.

Risikofaktoren

Behandlung mit Bisphosphonaten
der nitrogenen Gruppe:

Die nitrogenen Préparate werden erst in
den letzten Jahren verwendet. Das erklért
das gehdufte Auftreten dieses Krankheits-
bildes in den vergangenen Jahren.

Zahnextraktion:

Die zur Heilung notwendigen Umbauvor-
gange des leeren Alveolenfaches konnen
nicht mehr geleistet werden. Wird ein spei-
cheldichter Verschluss der Wunde unter-
lassen, kommt es zur Besiedlung des ab-
wehrschwachen Knochens mit saprophy-
taren Mundkeimen.

Apikale und marginale Parodontitis:

Die Bakterien werden entlang des erkrank-
ten Zahnbettes oder der avitalen Pulpa in
den Kieferknochen geleitet.

Schlechter Sitz der Prothesenbasis:
Nach dem Eintreten der Zahnlosigkeit fin-
den die erforderlichen Umbauvorgénge durch
die Storung der Osteoklastentétigkeit nicht
mehr statt. Es ist zu vermuten, dass Zell-
detritus nicht mehr abtransportiert wer-
den kann. Bei zusétzlicher Belastung der
Schleimhautdecke durch eine schlecht sit-
zende Prothesenbasis kommt es zu Schleim-
hautdefekten und nachfolgender Keimin-
vasion.

Behandlungsempfehlungen

Bei Patienten, die mit Bisphosphonaten be-
handelt werden und intraoral freiliegen-
den Knochen aufweisen, sollte mit einer
antibiotischen Behandlung begonnen wer-
den. Bei Prothesentragern ist die Prothe-
senbasis auszuschleifen.

In Abhéngigkeit von der festgestellten Aus-
dehnung der Nekrose ist die Indikation
zur operativen Revision in Lokalanésthesie
oder auch in Allgemeinnarkose gegebenen-
falls nach Uberweisung in eine Fachklinik
zu stellen. Dabei werden die nekrotischen
Knochenanteile bis zum gesunden Gewe-
be entfernt (Histologie), und anschlie-
Rend ist eine suffiziente Weichteildeckung
des freiliegenden Knochens notwendig.
Pré- und postoperativ ist eine Antibiotika-
therapie angezeigt. Wir bevorzugen peri-
operativ eine parenterale Applikation und
anschlielend eine orale Behandlung bis
zum volligen Abheilen der Weichteilwun-
den, in der Regel fur wenigstens 14 Tage.
Die Patienten bedrfen im Anschluss an
die Behandlung regelméBiger Kontrollun-
tersuchungen, da nach unseren Erfahrun-
gen die Gefahr einer erneuten Infektion
der Osteonekrose groR ist.

Pravention

Eine entscheidende Stellung kommt bei die-
sem Krankheitsbild der Pravention zu. So
ist den Fachérzten, bei denen an einem

Abb. 5: Infizierte Osteonekrose nach Extraktion des Zahnes 38 und

rundliche Aufhellungen in regio 013 und 023, die histologisch als
Plasmozytominfiltrate nachgewiesen wurden.



Malignom erkrankte Patienten betreut wer-
den, dringend anzuraten, dass die Betrof-
fenen vor Einleitung einer Bisphosphonat-
therapie einem Zahnarzt vorgestellt wer-
den. Nach der Untersuchung ist eine Be-
handlung einzuleiten, die vergleichbar mit
dem Vorgehen vor Strahlentherapie im Kopf-
Halsbereich ist.

Es sollten alle Z&hne mit periapikalen Auf-
hellungen, Wurzelreste und nicht vollig
im Knochen impaktierte, retinierte Zahne
entfernt werden. Eine grindliche Zahnstein-
und Konkremententfernung sowie die Be-
handlung karioser Lasionen ist angezeigt.
Der Patient muss tber die Notwendigkeit
einer exzellenten Mundhygiene aufgeklart
und instruiert werden.

Empfehlungen

Um bei den mit Bisphosphonaten behan-
delten Patienten das Auftreten von Kiefer-
nekrosen zu vermeiden, sind folgende
Empfehlungen zu beachten:

Zahnextraktionen

Sind wéhrend einer Bisphosphonatthera-
pie Zahnextraktionen notwendig, sind die-
se immer unter einer systemischen, peri-
operativen Antibiotikagabe vorzunehmen.
Die Zahnentfernung sollte moglichst atrau-
matisch erfolgen, scharfe Knochenkanten
werden gegléttet. ion besonderer Bedeu-
tung ist die anzustrebende primér plasti-
sche Schleimhautdeckung der zuvor ex-
kochleierten Alveole. Der Wundverschluss
erfolgt dabei direkt, wenn durch die Kar-
zung der Knochenkanten eine Schleim-
hautdeckung ohne weitere subperiostale
Mobilisierung maoglich ist.

Eine erforderliche Periostablésung sollte
immer maglichst knapp erfolgen. Die al-
leinige Vornahme von Adaptationsnéhten
zum Verschluss der Alveole ist als unzu-
reichend anzusehen. Wundkontrollen soll-
ten bis zur Entfernung des Nahtmaterials
mindestens alle zwei Tage durchgefiihrt
werden. Bei unseren Patienten konnte am
zweiten bis dritten Tag haufig eine Neigung
zur Nahtdehiszenz festgestellt werden. In
diesem Fall ist eine Sekundérnaht durch-
zuftihren, die eine weitere Wundheilungs-
storung verhindern kann. Aufgrund der
langen Verweildauer im Knochen wird ein
Absetzen der Bisphosphonattherapie vor
Zahnextraktion nicht empfohlen.

Antibiotika

Eine perioperative Antibiotikatherapie ist
immer angezeigt. Diese sollte einen Tag
praoperativ beginnen und mindestens noch
zwei Wochen postoperativ fortgesetzt wer-

den. Uber den Einsatz der Préparate gibt
es verschiedene Empfehlungen. Maglich
sind Penicilline, Clindamycin und orale Ce-
phalosporine. Trotz der Tatsache das Clin-
damycin unter 1800 mg/die lediglich bak-
teriostatisch wirkt, haben wir mit dem Ein-
satz gute Erfahrungen gemacht und wech-
seln nur bei therapieresistenten Entztindun-
gen auf andere Préparate um.

Prothetik

Bei Prothesentragern ist auf eine exakte
Passung zu achten. Nach prothetischer Neu-
anfertigung ist halbjahrlich die Notwendig-
keit einer Unterfitterung zu priifen. Bei
einem Prothesenalter von 1,5 Jahren sind
Abstande von einem Jahr zu empfehlen.
Sollte es unter einer Prothesenbasis zur
Osteonekrose gekommen sein, sollte im
Anschluss an die Behandlung eine weich-
bleibende Unterflitterung enwogen werden.

Parodontalbehandlung

Auch unter der Bisphosphonattherapie
werden Parodontalbehandlungen notwen-
dig sein. Uber die Gefahr, dadurch eine infi-
zierte Osteonekrose auszuldsen, liegen noch
keine Erkenntnisse vor. Um das Erkrankungs-
risiko zu minimieren, halten wir eine anti-
biotische Prophylaxe fir empfehlenswert.
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Implantologie

Aufgrund des bisherigen Kenntnisstandes
ist von der Insertion dentaler Implantate
wahrend einer Bisphosphonattherapie ab-
zuraten. Die Osseointegration ist durch den
verlangsamten Knochenstoffwechsel gestort.
Auf Empfehlung des Bundesverbandes
der implantologisch tétigen Zahnarzte in
Europa sollte in der Anamnese die mog-
liche Einnahme von Bisphosphonaten eru-
iert werden.

Zusammenfassung

Obwohl der Zusammenhang zwischen der
Therapie mit Bisphosphonaten und dem
Auftreten von Kiefernekrosen besonders
nach Zahnextraktion offensichtlich ist, ist
die Pathogenese dieses Krankheitsbildes
noch immer unklar. Die Therapie ist oft
schwierig und langwierig, nicht zuletzt, da
operative Eingriffe wiederum zur Beein-
tréchtigung des Knochens mit erneuten
entepithelisierten Arealen fihren konnen.

Foto: Privat
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V l t a Dr. med. Nicole Schwarz

Um den onkologisch und zahnérztlich té-
tigen Kollegen eine Unterstiitzung anzu-
bieten, sowie zur Erfassung weiterer Falle
fur die derzeit laufenden Untersuchungen,
haben wir in der Klinik fir Mund-, Kiefer-
und Gesichtschirurgie eine Sprechstunde
etabliert, in der nach vorheriger Anmeldung
Patienten vorgestellt werden kénnen. Unter
nachfolgend angegebenen Verbindungen
sind wir bemht, etwaige Fragen direkt per

Telefon oder e-mail zu beantworten (Tel:
0391/67154550der6 71 51 77, e-mail:
nicole schwarz@medizin.uni-magdeburg.de).

Dr. med. Nicole Schwarz,

Prof. Dr. Dr. K. L. Gerlach

Klink fir Mund-, Kiefer- und Gesichtschirurgie
der Otto-von-Guericke-Universitit Magdeburg
(Direktor: Univ.-Prof.

Dr. Dr. med. K. L. Gerlach)

Osteoporose kann Einheilung von
Implantaten beeinflussen

BDIZ EDI warnt am Weltosteoporosetag vor der Wechselwirkung zwischen
Osteoporose-Medikamenten auf den Heilprozess von Implantaten

Der Bundesverband der implantologisch
tatigen Zahnérzte in Europa (European As-
sociation of Dental Implantologists, BDIZ
EDI) weist anlasslich des Weltosteoporose-
tags auf die Risiken hin, die von manchen
Medikamenten ausgehen, wenn Implanta-
te im Knochen einheilen sollen. Intravends
verabreicht, konnen sog. Bisphosphonate
den Knochenstoffwechsel verlangsamen
und die Einheilung von Implantaten be-
hindern. Die zahnarztliche Implantologie
ist mit Erfolgsraten tiber 90 9% das bei
weitem erfolgreichste Gebiet beim Ersatz
von Korperteilen. Die Einheilung der Im-
plantate, die als kiinstliche Zahnwurzeln den
Zahnersatz tragen, ist allerdings abhangig
vom Gesundheitszustand des Patienten.
Vor der Implantation ist schon bei dem
geringsten Zweifel eine Ricksprache mit
dem behandelnden Arzt notwendig”, so
Christian Berger, Président des BDIZ EDI.
Bisphosphonate werden seit tber 20 Jah-
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ren erfolgreich bei Knochentumoren, Kal-
ziumUberschusssyndrom, Morbus Paget,
aber auch bei Osteoporose und anderen
Knochenstoffwechselstérungen einge-
setzt. Inzwischen lasst eine Vielzahl von Stu-
dien darauf schlieRen, dass hohe Dosen
von Bisphosphonaten bei der Behandlung
von Tumoren und Osteoporose zu Osteo-
nekrose (Absterben von Knochenzellen)
fuhren konnen. Der dadurch verlangsam-
te Knochenstoffwechsel kann auch die
Einheilung von Implantaten behindern. Die-
se Position des BDIZ EDI wird durch die
jungste wissenschaftliche Stellungnahme
der Deutschen Gesellschaft fiir Zahn-, Mund-
und Kieferheilkunde (DGZMK) bestétigt.
Solche Patienten bedurfen einer intensi-
vierten Betreuung und Nachsorge. ,Nicht
immer ist den Patienten bewusst, ob sie
solche Medikamente erhalten, oder er-
halten haben, weil diese Arzneimittel oft
intravenos verabreicht werden”, sagt Dr.

Jorg Neugebauer, Vorstandsmitglied im BDIZ
EDI und wissenschaftlicher Mitarbeiter der
Universitdt Koln. ,Bei den intravenos ver-
abreichten Praparaten, die zur Therapie bos-
artiger Knochentumoren verordnet werden,
sind Halbwertszeiten von bis zu zehn Jah-
ren in der Literatur angegeben. Bei den
oral verabreichten Préparaten sollen die
Halbwertzeiten geringer sein - auch der
negative Effekt oraler Einnahme z. B. bei
Osteoporose wird wesentlich geringer ein-
gestuft” Nach Absetzen der Medikamente
kann der fir die Implantation schadliche
Einfluss der Bisphosphonate noch lange
nachwirken. Hinweise auf die Zugehorig-
keit zur Gruppe der Bisphosphonate liefert
die Endung ,...dronat” oder auch ,,...dron-
saure” am Namen des Medikamenten-
wirkstoffs.

BDIZ, EDI, Presseinformation vom
20.10.2006



Foto 1: Klinische Situation mit leerer Alveole
44 und Mundbodenschwellung

.

Foto 2: Orthopantomogramm

Foto 3: Unterkieferaufbiss

Foto 4: Entfernter Fremdkaorper
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Knochennekrosen am

Kiefer und

Bisphosphonat-Therapie
bei Tumorpatienten

Einleitung

Seit 2003 mehren sich die Anga-
ben in der Literatur Uber das Auf-
treten von aseptischen Nekrosen
der Kieferknochen bei Patienten
mit Tumorerkrankungen, laufender
oder durchlaufener Chemotherapie
und adjuvant durchgefthrter The-
rapie mit Bisphosphonaten bei Vor-
liegen entsprechender ossérer Be-
funde. Die Arzneimittelkommission
der Deutschen Arzteschaft hat 2004
bereits auf diesen Zusammenhang
hingewiesen (1).
Epidemiologische Studien legen
nahe, dass derartige aseptische Kie-
fernekrosen Einzelfélle sind, Schir-
mer et al. (2005) berichten tber
134 Félle aus der Weltliteratur. Ei-
gene Beobachtungen lassen jedoch
eine wesentliche hohere Anzahl
von Erkrankungen vermuten, so
dass im Verlauf der Therapie der
malignen Grunderkrankung dem
enoral Befund gréRere Aufmerk-
samkeit geschenkt werden sollte.

Klinisches Erscheinungsbild,
Pathogenese und Lokal-
therapie

Die Abbildungen 1 und 2 zeigen
typische klinische Bilder der oben
beschriebenen Knochennekrosen.
Der Knochen liegt frei und ist ober-
flachlich avaskular. Die umgeben-
de Mucosa ist entziindlich veran-
dert, neigt zu Blutungen und zeigt
keine spontane Abheilungstendenz.
Die Dehiszenzen verursachen zum
Teil heftige Schmerzen, behindern
die Nahrungsaufnahme und stel-
len Eintrittspforten fur Erreger dar,
so dass mit fortgeleiteten Infektion
zu rechnen ist.

Die Entstehung dieser Knochennekrosen
bei Tumorpatienten wird noch diskutiert,
die Wirkweise der Bisphosphonate ist be-
kannt. Es gilt als gesichert, dass Bisphos-
phonate die Osteoklastentétigkeit inhibie-
ren und damit den Knochenumsatz redu-
zieren. Dieser Effekt wird seit Jahren in der
Therapie der Osteoporose genutzt und ist
Ansatz fur die begleitende Therapie von
Knochenmetastasen. Gleichzeitig wird aber
durch die Verringerung des Stoffwechsels
die Resistenzlage des Knochens reduziert.
Treten dann eine konsumierende Erkran-
kung und eine immunsuppressive Chemo-
therapie hinzu, scheint es zu einer Sum-
mation von Komorbiditdten zu kommen,
die Wunden nach Zahnentfernung oder
spontan auftretende kleine Verletzungen
der Mundschleimhaut nicht mehr adé-
quat heilen lassen (5, 8, 9).

Das Ziel der Lokaltherapie ist es, nekroti-
schen Knochen zu entfernen und vorhan-
dene Dehiszenzen zu verschlieRBen. Dies
geschieht durch ein Wunddebridement und
einen Verschluss der Mucosa, in Abhan-
gigkeit vom Ausgangsbefund umschrieben
oder umfangreich.

Eigene Fille

Zwischen 2005 und 2007 sind sechs Pa-
tienten mit zum Teil mehreren Osteone-
krosen der oben beschriebenen Art in
unserer Behandlung gewesen. Es handel-
te sich um vier mannliche und zwei weib-
liche Patienten im Alter zwischen 48 und
81 Jahren. Als Grunderkrankung lag in drei
Féllen ein Plasmozytom, in zwei Féllen ein
Mammacarcinom und in einem Fall ein
Prostatacarcinom vor. In allen Fallen be-
standen Knochenmetastasen, die neben
der bereits laufenden oder durchlaufenen
Chemotherapie die Indikation fur eine zu-
satzliche Bisphosphonattherapie darstellten.
Da die Lebensqualitét der betroffenen »
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Patienten durch den enoralen Befund wei-
ter gemindert wurde, bestand Behandlungs-
bedarf.

Aufgetreten waren die Nekrosen fuinfmal
spontan und zweimal nach Zahnentfer-
nung. In Abhédngigkeit vom Allgemeinzu-
stand fihrten wir bei den Patienten an
sieben Lokalisationen schonende Lokal-
therapien durch, die in vier Féllen zum
Verschluss und in einem Fall zu einer Ver-
kleinerung der Dehiszenzen fihrte. Bei zwei
Féllen konnte durch die Lokaltherapie kei-
ne Verbesserung erzielt werden. Von den
0. g sechs Patienten sind inzwischen drei
an ihrer Grunderkrankung verstorben.

Pathohistologie

Bei drei Patienten konnte das entnomme-
ne Knochenmaterial histologisch untersucht
werden. In allen Féllen zeigte sich nach
Entkalkung ein kompakter Knochen mit
fehlender Kernfarbung, granulozytarer In-
filtration und mikrobieller Besiedelung, so-
mit das Bild eines demarkierten Knochen-
sequesters mit Entziindung. Fir eine os-
sare Metastase im Rahmen der Grunder-
krankung gab es keinen Anhalt.

Diskussion

Die Entstehung von Knochennekrosen am
Kiefer wéhrend einer Therapie mit Bis-
phosphonaten scheint an eine Summa-
tion von Faktoren gebunden zu sein, die
die lokale und systemische Resistenzlage
verschlechtern. Typischerweise sind dies
eine fortgeschrittene Tumorerkrankung mit
Fernmetastasen und eine immunsuppri-
mierende Chemotherapie. Fur diese An-

Abb. 1 u. 2: Knochennekrose am Unterkiefer
rechts und links
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nahme sprechen das Vorhandensein die-
ser Komorbiditaten bei Auftreten von Ne-
krosen und das Ausbleiben derselben bei
alleiniger Bisphosphonattherapie, wie sie
beispielsweise in der Behandlung der Os-
teoporose Ublich ist.

Die vorhandenen Zahlen legen nahe, dass
Kiefernekrosen im 0.g. Zusammenhang re-
lativ selten sind. In einer aktuellen Publi-
kation wird Uber 134 Félle in der Weltlite-
ratur berichtet (8), das Deutsche Zentral-
register Kiefernekrosen hat mehr als 300
Falle gespeichert (4). Wahrscheinlich liegt
aber die Dunkelziffer sehr viel hoher. Un-
ter Zugrundelegung unserer eigenen Félle
ware mit einer Haufigkeit von 0.006 % in
unserem Einzugsgebiet zu rechnen. Spe-
kulativ hochgerechnet wiirde dies etwa
4800 Félle in Deutschland bedeuten. Diese
Zahl ist nicht belegt, deutet aber an, dass
die Anzahl der dokumentierten Félle nicht
der Realitdt entspricht, wenngleich der Be-
griff der Epidemie (6) wohl auch nicht an-
gebracht ist. Eine intensivere enorale Un-
tersuchung und ggf. Behandlung von Pa-
tienten dieser Risikogruppe waére jedoch
wiinschenswert.

Durch chronisch schmerzhafte orale Be-
funde wird die Lebensqualitét der ohne-
hin belasteten Patienten weiter einge-
schrankt, so dass Behandlungsbedarf be-
steht. In die Entscheidung zur Lokalthera-
pie sollten eine Beurteilung des Allge-
meinzustandes sowie eine kritische Wiir-
digung des Verlaufes und der Prognose
der Grunderkrankung einflieRen. Da jeder
Eingriff eine neuerliche Irritation des Kno-
chens darstellt, ist eine eher zuriickhal-
tende und schonende chirurgische Vor-
gehensweise geboten (3, 8). Bedingt durch
die allgemein wie lokal eingeschrénkten
Voraussetzungen kdnnen Misserfolge vor-
kommen und Zweiteingriffe erforderlich
werden (2, 9). Eine unterstlitzende Anti-
biotikatherapie ist moglich, der Effekt ist
jedoch bedingt durch die schlechte Vas-
kularisation und Perfusion der Nekrose-
bezirke unsicher bis fraglich. Eine beglei-
tende hyperbare Sauerstofftherapie wie bei
der Behandlung von Osteoradionekrosen
wird diskutiert, Ergebnisse finden sich in
der Literatur nicht. Ebenfalls in der Dis-
kussion ist die Frage, ob Bisphosphonate
nach Auftreten von Nekrosen abgesetzt
werden sollten. Wegen der erheblichen
Halbwertzeit der Praparate ist ein positi-
ver Effekt unsicher (2, 7), auch hier feh-
len noch gesicherte Daten.

Als Schlussfolgerung fur den Umgang mit
dem vorgestellten Krankheitsbild ergeben
sich Konsequenzen. Bei Tumorpatienten,

©
=
a

e
2

S
e

Dr. Dr. Axel Koch

Geboren in Hannover

Studium:
 Medizin u. Zahnmedizin in
Géttingen und Wiirzburg

Weiterbildung:
» Facharztweiterbildung
Universitétsklinik Gottingen

Berufstatigkeit:

« Oberarzttétigkeit Universitatsklinik Wien

« Fellow of the European Board of
Oro-Maxillo-Facial Surgery

« Zusatzbezeichnung Plastische und
Asthetische Operationen

» Tatigkeitsschwerpunkt Implantologie

+ seit 1993 niedergelassen in
Gemeinschaftspraxis mit Belegabteilung
an den Harzkliniken in Goslar

die sich einer wie 0.g. kombinierten Che-
motherapie unterziehen sollen, ist mit Hei-
lungsstorungen von enoralen Wunden und
nach Zahnentfernung zu rechnen. Es wére
deshalb in Analogie zur Vorbereitung auf
die Radiatio eines Kopf-Hals-Tumors wiin-
schenswert, vor Beginn der Therapie be-
handlungsbedurftige orale Befunde zu
sanieren. Wéhrend und nach der Thera-
pie wéren Kontrollen der Zéhne und der
Kiefer sinnvoll. SchlieRlich sollte beim Auf-
treten von Nekrosen rechtzeitig und mog-
lichst schonend lokal therapiert werden.
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