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1 Einleitung

Anlass zur Wahl des Masterarbeitsthemas war der Umstand, dass sich innert kurzer
Zeit mehrere Patienten unter Bisphosphonattherapie in meiner Praxis vorstellten, die
einerseits nur nach deutlichem, wiederholtem Nachfragen Uber eine solche Medikati-
on Auskunft gaben, andererseits nicht von Ihrem Arzt Gber die mdgliche Nebenwir-
kung einer Kieferosteonekrose aufgeklart worden waren. Notfallmassige chirurgische
Eingriffe waren nun erschwert, gewisse Rekonstruktionsméglichkeiten ausgeschlos-
sen oder mit Risiken behaftet. Bei einigen Patienten handelte es sich um langjahrige
Patienten meiner Praxis, die erst vor kurzem eine Bisphosphonattherapie begonnen
hatten. Ware ich vor Beginn der Therapie dartber in Kenntnis gesetzt worden, hatte
ich die Gelegenheit gehabt, Zdhne mit zweifelhafter Prognose vorher zu extrahieren,
respektive vorher Implantate und Rekonstruktionen planen kénnen und somit den
Patienten mit geringerem Risiko behandeln kénnen. Woran lag der mangelhafte In-

formationsfluss?

Des Weiteren stellte ich in persénlichen Gesprachen mit Zahnarztekollegen fest,
dass nur ein Teil wusste, dass es einen Zusammenhang zwischen Bisphosphonaten
und Kieferosteonekrosen gab. Selbst diejenigen, welche dartber Bescheid wussten,
waren unsicher, wie sie solche Patienten zu behandeln hatten. Daraus entstand die

Idee zur vorliegenden Arbeit.

Diese These legt das Thema aus zwei unterschiedlichen Blickwinkeln dar. Der eine
Blickwinkel ist derjenige der Bisphosphonat verschreibenden Arzte. Der zweite
Blickwinkel ist der der Zahnarzte. Beide Positionen wurden anhand von Fragebogen
ermittelt, welche einerseits an zuféllig ausgewahlte Schweizer Allgemeinpraktiker,
Internisten und Onkologen andererseits an zufallig ausgesuchte Schweizer Zahnarz-

te verschickt wurden.
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Folgende Fragen waren zu beantworten:

Welche Informationen haben die behandelnden Arzte?
Welche Informationen geben sie an die Patienten weiter?
Wie erfahrt der Zahnarzt von einer Bisphosphonattherapie?
Wer Gbernimmt woflir die Verantwortung?

Wie ist die Uberweisungspraxis?

Wie werden die Probleme in Zusammenhang mit einer Bisphosphonattherapie

gelbst?

Sind sich die behandelnden Arzte und Zahnarzte des Risikos einer Kiefe-
rosteonekrose bewusst?

Werden die Patienten genligend dartiber aufgeklart?
Falls nein, fihrt dies zu Problemen?

Wenn ja, warum besteht dieser Missstand?

Wo liegt der Fehler?

Liegt er in einer mangelhaft wahrgenommenen Verantwortung, einer fehlen-
den Information oder in einer andersartigen Gewichtung der Behandlungsar-
gumente eines beteiligten Arztes?

In der Diskussion werden die gesammelten Informationen zu einem Gesamtbild

verknUpft. In der Schlussfolgerung wird ein idealer Weg vorgeschlagen, wie man

diese interdisziplindre Aufgabe am einfachsten organisieren kénnte.

Ziel der Arbeit war es, die Hindernisse im Informationsfluss zwischen dem aktuellen

Stand der Wissenschaft, dem Arzt, dem Patienten und dem Zahnarzt zu erkennen

und Vorschlage fur die optimale interdisziplindre Behandlung eines Bisphosphonat-

patienten zu formulieren.
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2 Literaturtibersicht

Vor ca. 100 Jahren wurden Bisphosphonate zum ersten Mal synthetisiert. Pharmako-
logisch sind sie Analoga des Pyrophosphats. Bisphosphonate werden seit gut
35 Jahren in der Therapie von Erkrankungen mit einer unerwlinscht hohen Knochen-
resorption eingesetzt (Rodan 1997; Seeman et al. 1995). Im Speziellen bei folgenden
Erkrankungen: Osteoporose (steroidinduziert, postmenopausal), Morbus Paget, Hy-
perkalzamie, Osteolysen aufgrund maligner Erkrankungen (Plasmozytom, Knochen-
metastasen). Nebst diesen Indikationen werden standig neue fir die Verabreichung
von Bisphosphonaten publiziert (Astrand et al. 2006; Bobyn et al. 2009; Duarte et al.
2006; Kim et al. 2006; Shibata et al. 2004).

Schindeler und Little (2006) zeigen, dass ihre Wirkungsweise auf einer Hemmung
der Osteoklastenaktivitat beruht. Die Kalziumfreisetzung aus dem Knochen wird blo-
ckiert und die Tumorzelladhdsion an der Knochenoberflache reduziert (van der Plu-
ijm et al. 1995). Bisphosphonate haben ausserdem eine apoptotische und antiangio-
genetische Wirkung. All dies tragt im Besonderen bei der Behandlung von Tumorpa-
tienten zu einer grossen Steigerung der Lebensqualitat bei, da sowohl die Schmer-

zen als auch die Frakturgefahr reduziert werden (Bartl 2001; Schousboe et al. 2005).

Im Jahr 2003 wurde von Marx erstmals ein Zusammenhang zwischen einer
Bisphosphonattherapie und Kiefernekrosen festgestellt. Die Bisphosphonat assoziier-
ten Kieferosteonekrosen werden auch als BON, BONJ und BRONJ (Bisphosphona-
te-Related Osteonecrosis of the Jaws) bezeichnet. Die durchschnittliche Zeitspanne
zwischen Beginn der Bisphosphonattherapie und Auftreten einer BONJ liegt gemass
Marx et al. (2005) bei einem bis drei Jahren. Laut Palaska et al. (2009) kann diese
Zeitspanne je nach Bisphosphonattyp variieren. Nach Zoledronat im Mittel nach
1,8 Jahren, nach Pamidronat im Mittel nach 2,8 Jahren, nach oraler Bisphospho-
nattherapie im Mittel nach 4,8 Jahren. Pro Woche verzeichnet man drei neue Falle
von BONJ in Deutschland (ZM-97 2007).

Interdisziplindre Zusammenarbeit der Arzte und Zahnarzte in der Schweiz bei der Behandlung von Bisphosphonatpatienten
Masterthesis zur Erlangung des Master of Science Oralchirurgie / Implantologie, Viviane Hurni, Mai 2010

5



2006 wurden erste Falle von Bisphosphonat-assozierter avaskularer Nekrose auch
ausserhalb der Kieferregion beschrieben und geben Anlass zu der Hypothese, dass
diese Nebenwirkung nicht nur lokal im Kieferknochen auftritt, sondern eine sytemi-
sche Knochenerkrankung sein kénnte (Badros et al. 2006; Longo et al. 2009; Poliz-
zotto et al. 2006).

Je nach Studie wird eine Inzidenz der Kiefernekrosen nach Bisphosphonattherapie
angegeben zwischen 2% und 9% (Bamias et al. 2005; Durie et al. 2005; Mavrokokki
et al. 2007). Die WHO sieht voraus, dass im Jahr 2030 20% der Weltbevdlkerung
alter sein wird als 65. Eine der am haufigsten verschriebenen Medikamentengruppe
fur altere Menschen sind die Bisphosphonate. Es werden 190 Millionen Verordnun-
gen von Bisphosphonaten pro Jahr gemacht. In drei Kontinenten sind bereits Klagen
eingereicht worden wegen der Bisphosphonat assoziierten Kieferosteonekrose. Ge-
mass Knight et al. (2010) sind die sich hdufenden Berichte und Publikationen zu die-
sem Thema vermutlich nur die Spitze des Eisberges und der Anfang einer unheilvol-
len Serie.

CTX (cross-linked C-telopeptide of type | collagen) ist ein biologischer Marker des
Knochenmetabolismus'. Dies flihrte Lee und Suzuki (2009) zur Hypothese, dass der
CTX-Serumspiegel ein Indikator fir das Risiko eine Kieferosteonekrose zu entwi-

ckeln sein kdnnte.

Verschiedene Faktoren kénnen die Entstehung einer BONJ beguinstigen:

1) Die Grunderkrankung wegen der Bisphosphonate verabreicht wurden, spielt eine
Rolle. Gemass Marx et al. (2005) sind Patienten mit einer malignen Grunderkran-
kung, insbesondere Patienten mit multiplem Myelom, Risikopatienten fir die Ent-
stehung einer BONJ.

2) Je nach Art des Bisphosphonates kann die Entstehung einer Osteonekrose eher
beginstigt werden. Die hochpotente Zoledronsaure verursacht eher BONJ als
z.B. Aledronat, fanden Woo et al. im Jahr 20086.
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3)

2006 zeigte Jeffcoat, dass die orale Gabe weniger haufig zu BONJ fihrt, als die
i.v. Verabreichungsform. Neuere Studien stellen diese Aussage insofern in Frage,
als in den meisten Féllen p.o. jeweils weniger potente Bisphosphonate verab-
reicht werden. Der festgestellte Unterschied konnte von Khosla et al. (2007) nicht
bestatigt werden bei oraler Gabe von hochpotenten Bisphosphonaten.

Die Dauer der Anwendung hat einen Einfluss. Da Bisphosphonate im Knochen
gemass Lin et al. (1999) eine Halbwertszeit von 10 Jahren haben, sammelt sich
Uber eine lange Zeitspanne der Wirkstoff im Gewebe. Die Wirkung wird so kumu-
liert (Migliorati et al. 2006). Eine kurze Anwendungszeit hingegen hat 2005 im
Tierversuch von Amanat et al. sogar einen positiven Einfluss auf die Knochenre-

generation gezeigt.

Bestehende orale, dentale oder parodontale Probleme wéahrend der Verabrei-
chung von Bisphosphonaten kénnen die Entstehung einer BONJ beglinstigen
(Badros et al. 2006; Marx et al. 2005).

Eine lokale, intraorale Traumatisierung welche eine Keimbesiedlung des Kno-
chens erméglicht, kann Ausléser der BONJ sein. Es werden in der Literatur fol-
gende Beispiele erwahnt: Extraktionen, chirurgische Eingriffe, Prothesendruck-
stellen und sogar Wurzelbehandlungen (Astrand et al. 2007). Auch spontan auf-
tretende BONJ sind beschrieben (Marx et al. 2005; Ruggiero et al. 2004).

Mitbeeinflussende Risikofaktoren:

Die gleichzeitige Einnahme von Corticosteroiden kann die Entstehung einer
BONJ begtinstigen. Corticosteroide gelten, nach der haufigsten Ursache, dem
Trauma, als die zweithaufigste Ursache von HUft-Osteonekrosen (Assouline-
Dazan et al. 2002). Corticosteroide beeinflussen in vielfaltiger Weise auf moleku-
larer Ebene: Sie unterdriicken Sexualhormone, welche auf Osteoklasten eine in-
hibitorische Wirkung haben, sie hemmen die Osteoblastenfunktion, sie induzieren
eine Apoptose von Osteoblasten, -klasten, -zyten, sie verstarken den Effekt der
Parathyroidhormone und sie erhdhen die Bioverfligbarkeit von Bisphosphonaten.
Zusatzlich reduzieren sie Immunreaktionen und Entzindungsmechanismen (Mal-
den et al. 2006; Patschan et al. 2001).
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8) Da Tabakkonsum die Wundheilung intraoral verzdgert, gilt geméss Malden et al.
(2006) Nikotinabusus als weiterer beeinflussender Faktor fir die Entstehung einer

Kieferosteonekrose.

Das typische Kklinische Erscheinungsbild des exponierten «Bisphosphonat-
Knochens» ist das eines freiliegenden, gelb-braunlichen, harten Knochens mit meist
rauer Oberflache, der weder Schmerzen noch Blutung bei Sondierung aufweist.
Dannemann et al. haben 2008 beschrieben, dass dieser BONJ-Knochen asympto-
matisch sein kann, oder aber auch sehr schmerzhaft, je nach Ausdehnung der Lasi-

on.

Alle Therapieempfehlungen sind empirisch. Einerseits sollte, auch bei manifester
Osteonekrose mittels Pravention ein weiterer Ausbruch vermieden werden, anderer-
seits wird eine systemische antiinfektiése Therapie empfohlen. Zahlreiche Autoren,
unter anderem Migliorati et al. fir die American Dental Association, sowie Marx et al.
(2005), empfehlen ein mdglichst konservatives Vorgehen. Eine chirurgische Entfer-
nung des nekrotischen Knochens hat sich als unbefriedigende Therapie erwiesen,
sie wird nicht mehr empfohlen.
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Richtlinien zur Diagnostik, Therapie und Pravention der BON in der zahnarztli-
chen Praxis gemass Dannemann et al. (2008):

Folgende Massnahmen werden vor Beginn einer geplanten intravendsen

Bisphosphonat-Therapie bei maligner Grunderkrankung empfohlen:

— ausfihrliche Anamnese und genaue Befunderhebung

— Einschleusen in einen dentalhygienischen Recall. Instruktion zur bestméglichen
Mundhygiene

— parodontale Behandlung

— Extraktion nicht erhaltungswurdiger Zahne

— Sanierung aller wahrscheinlichen Infektfoki mit konservierender Fullungs- bzw.
endodontischer Therapie

— festsitzende Prothetik: mdglichst hygienisch einfach zu reinigender supragingiva-
ler Randschluss

— Herausnehmbare Prothetik: Uberpriifen der Passgenauigkeit und Beseitigen von
Druckstellen

— regelmassige Recallintervalle von drei bis sechs Monaten

Ein wichtiger Grundsatz der zahnarztlichen Therapie eines Patienten vor geplanter
Bisphosphonat-Therapie ist die vollstdndige Heilung von Weichgewebe und Knochen
vor Beginn der ersten Bisphosphonat-Applikation.

Empfehlungen flr Patienten mit massigem Risiko:

Zusatzlich zu den oben genannten Basispunkten werden folgende weitere Mass-
nahmen empfohlen: Bei notwendiger invasiver Therapie sollte eine ausreichende
antiinfektiése Prophylaxe durchgefihrt werden, d. h. zusétzlich zur Dentalhygiene
sollte pra- und postoperativ eine lokale antiinfektiése Begleitoehandlung mit bakteri-
ziden Mundspullésungen durchgefiihrt werden. Um einen verlangerten Erreger-
Knochen-Kontakt zu vermeiden, wird bei notwendigen invasiven Eingriffen ein primar
dichter Wundverschluss empfohlen. Zu einer invasiven dentalen Therapie gehort
auch eine Wurzelkanalbehandlung. Diese sollte in mdglichst erregerfreier, trockener
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Umgebung stattfinden. Anlegen eines Kofferdams und grindliche bakterizide Spu-

lung des aufbereiteten Wurzelkanals werden empfohlen.

Empfehlungen fur Patienten mit hohem Risiko, d.h. maligner Grunderkrankung und
intravendser Bisphosphonat-Therapie:

Zusétzlich zu den oben genannten Massnahmen sollte bei Patienten mit Immunsup-
pression und Therapie mit hochpotenten Bisphosphonaten auf elektive chirurgische
Eingriffe in der Mundhdhle verzichtet werden. Die Insertion von Implantaten ist bei
diesen Patienten obsolet (Scully et al. 2006) Im Falle einer notwendigen invasiven
Therapie mit Gefahr des Kontaktes von Erregern der Mundhéhle mit dem Kieferkno-
chen werden perioperativ systemische antiinfektiose Massnahmen, d. h. die Gabe
eines Antibiotikums (z.B. Amoxicillin mit Clavulansaure) empfohlen. Einen zusam-

menfassenden Uberblick gibt das Schema nach Danneman et al. auf Seite 37.

Eine tragende Rolle bei der Entstehung von BONJ scheinen Actinomyces Infektionen
zu spielen. Naik und Russo (2009) zeigen, dass Bisphophonate vielleicht nicht die
Hauptursache flr die Entstehung der BONJ sind.
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3 Material und Methoden

3.1. Allgemeines

Es wurden zwei verschiedene Fragebogen an 200 Zahnéarzte und 170 Internisten,
Onkologen, Allgemeinpraktiker resp. Orthopaden verschickt. (Fragebogen im An-

hang)

Befragt wurden einerseits Mitglieder der Schweizerischen Zahnéarztegesellschaft
(SSO). Das Sekretariat der SSO war nicht bereit, die Adressliste zur Verfigung zu
stellen, also wurde die Auswahl aus dem per Internet zugénglichen Verzeichnis ge-
troffen. Aus einer Liste aller Mitglieder der Homepage der SSO (Schweizerische
Zahnarztegesellschaft, société suisse d’'odontostomatologie), alphabethisch geordnet
nach Ortschaften, wurden zufallig 200 Zahnarzte/Zahnéarztinnen ausgewahilt.

Das Sekretariat der Schweizerischen Arztegesellschaft (FMH) hat eine zuféllige Aus-
wahl von Internisten (44.5%), Allgemeinmediziner (45%), Onkologen (2%) und Or-
thopaden (8.5%) aus inrem Mitgliederverzeichnis zur Verfigung gestellt.

Die Umfrage erfolgte anonym. Der Fragebogen wurde an die Zahnarzte per E-Mail
(200), und an die Arzte per E-Mail (70) oder per Brief (100) verschickt.

3.2. Struktur Fragebogen

Die kompletten Fragebdgen sind im Anhang abgedruckt.
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3

3. Frageformen

Es wurden folgende Frageformen verwendet:

Nur eine Antwort méglich
100% (=n) beziehen sich jeweils auf alle antwortenden Arzte, welche auf diese
Frage eine Antwort gegeben haben. Diese Zahl (n = Anzahl) ist jeweils im Text
oder neben der Grafik (sofern vorhanden) angegeben. Jene welche diese Frage

ausgelassen haben, wurden in der Auswertung nicht bertcksichtigt.

Mehrere Antworten méglich

100% (=n) beziehen sich jeweils auf jede mdgliche Antwort (z.B. 40 % haben
diese Antwort gegeben, heisst: 40% haben diese Antwortmdglichkeit angekreuzt,
die restlichen 60% nicht). Jene, welche gar keine Antwort auf eine solche Frage

gegeben haben, wurden in der Auswertung nicht bertcksichtigt.
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4 Ergebnisse

4.1. Ricklaufquote

Fragebogen zuriickgeschickt
Riicklaufquote Fragebogen ver-
sandt
Anzahl Prozent

Zahnérzte 200 48 24.0%
Internisten/ Onkologen/ Allgemeinprak- o
tiker/ Orthopaden 170 50 29.4%
Total 370 98 26.5%

Von 200 versandten Fragebdgen an die Zahnéarzte wurden 48 zurtckgesandt, dies
entspricht einer Riicklaufquote von 24%. Von den 170 an die Arzte versandten Fra-
gebbgen kamen 50 beantwortet zurick. Dies entspricht einer Ricklaufquote von
29.4%.

4.2. Fragebogen Zahnarzte
4.2.1. Arbeiten Sie in einer Privatpraxis oder an einer Klinik?

Eine grosse Mehrheit, namlich 97.9% (46 Zahnarzte) der antwortenden Zahnarzte
arbeitete in einer Privatpraxis. Nur 3 Zahnérzte arbeiteten (zusatzlich) an einer Klinik,

dies entsprach einem Prozentsatz von 6.4%. (n=47)
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4.2.2. Seit wann arbeiten Sie als Zahnarzt?

25

20 A

41.7%
15

27.1%

Anzahl

10 -

18.8%

5 1 12.5%

n=48 Seit <10 Jahren Seit 10 - 20 Jahren  Seit 21 - 30 Jahren Seit > 30 Jahren

Der grésste Teil (41%) der teilnehmenden Zahnarzte hatte eine Berufserfahrung von
21-30 Jahren.

4.2.3. Haben Sie schon uber das Risiko einer Kieferosteonekrose nach
Bisphosphonattherapie geho6rt?

Alle Zahnérzte, welche an der Umfrage teilgenommen haben, hatten schon von ei-
nem Risiko einer Kieferosteonekrose nach Bisphosphonattherapie gehdrt. 48 Ja-
Antworten entsprachen 100%.

4.2.4. Wie erkennen sie Bisphosphonatpatienten in ihrer Praxis?

- Ich frage in meinem Gesundheitsfragebogen nach einer aktuellen oder in
der Vergangenheit stattgefundenen Bisphosphonattherapie

- lch frage in meinem Gesundheitsfragebogen nach Medikamenten

- lch frage nach Krankheiten, die eine Bisphosphonattherapie erfordern
kdénnten

- Ich frage mindlich nach, je nach zahnmedizinischem Therapieplan

- Ich frage nicht speziell danach
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Anzahl
0O 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50

Ich frage nach einer Bisphosphonattherapie ‘ ‘ | 37.5%
Ich frage nach Medikamenten | ‘ ‘ ] 938.8%
Ich frage nach Krankheiten | ‘ ‘ | 50%
Ich frage mundlich nach, je nach Therapieplan | ‘ ‘ | 43.8%
Ich frage nicht speziell danach | 0%

n=48

4.2.5. Was tun Sie, wenn ein Patient zu ihnen kommt, der in naher Zukunft

eine Bisphosphonattherapie beginnen wird?

- Ich mache eine Befundaufnahme als Fokusabklarung und therapiere im
Sinne einer Fokussanierung wie sie vor Radiatio oder prothetischen
Herzklappenersatz durchzufiihren ware.

- Ich mache eine Befundaufnahme und eliminiere alle wahrscheinlichen
Foki.

- Ich mache eine Befundaufnahme und saniere nur konservierend, ich las-
se Zahne mit zweifelhafter Prognose stehen.

- Ich mache keine spezielle Therapie.

Anzahl
0 5 10 15 20 25 30 35
Befundaufnahme und | ‘ \
Fokussanierung

161.7%

Befundaufnahme und
eliminiere alle Foki

Befundaufnahme und o
saniere konsenierend :I 6.4%

|23.4%

Keine spezielle

Therapie 287

n=47

Interdisziplindre Zusammenarbeit der Arzte und Zahnarzte in der Schweiz bei der Behandlung von Bisphosphonatpatienten
Masterthesis zur Erlangung des Master of Science Oralchirurgie / Implantologie, Viviane Hurni, Mai 2010

15



4.2.6. Wie verhalten sie sich bei einem Patienten, der eine jahrelange

Bisphosphonattherapie hat oder hatte?

- Ich fuhre die Behandlung unverandert fort mit Ausnahme von (bitte alles
zutreffende ankreuzen):
= allen Eingriffen, bei denen eine Blutung zu erwarten ist
= Extraktionen
= Implantationen
= Knochenaugmentationen
= Wurzelbehandlungen
- Ich fUhre die Behandlung unter Einhaltung gewisser Vorsichtsmassnah-
men fort, mit Ausnahme von (bitte alles zutreffende ankreuzen):
= allen Eingriffen, bei denen eine Blutung zu erwarten ist
= Extraktionen
= Implantationen
= Knochenaugmentationen
= Wurzelbehandlungen
- Ich bespreche es mit dem behandelnden Arzt.
- Ich achte auf ein regelmassiges Recall.

- Anderes
Anzahl
0 5 10 15 20 25 30 35 40
| |

Ich fihre die Behandlung unverandert fort |29.2%
Ich fihre die Behandlung unter Einhaltung |54 o9,

gewisser Vorsichtsmassnahmen fort ; ‘ °

Ich bespreche es mit dem behandelnden Arzt 79.2%
Ich achte auf ein regelmassiges Recall |54.2%

Anderes 8.3%

n=48
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Ich fiihre die Behandlung unveréindert fort, mit Ausnahme von:

Anzahl

allen blutigen Eingriffen
Extraktionen
Implantationen
Knochenaugmentationen

Wurzelbehandlungen

n=14

Ich fiihre die Behandlung unter Einhaltung gewisser Vorsichtsmassnahmen fort, mit
Ausnahme von:

Anzahl

allen blutigen Eingriffen
Extraktionen
Implantationen
Knochenaugmentationen

Wourzelbehandlungen
n=26

4.2.7. Hat die Dauer einer Bisphosphonattherapie Ihrer Meinung nach einen
Einfluss auf das Risiko eine Kieferosteonekrose zu entwickeln?

n=47

Antwort Anzahl Prozent
Ja 33 70.2%
Vielleicht 7 14.9%
Nein 3 6.4%
Ich weiss es nicht 6 12.8%

Interdisziplindre Zusammenarbeit der Arzte und Zahnérzte in der Schweiz bei der Behandlung von Bisphosphonatpatienten
Masterthesis zur Erlangung des Master of Science Oralchirurgie / Implantologie, Viviane Hurni, Mai 2010

17



OJa

O Vielleicht

® Nein

O Ich weiss es nicht

12.8%

6.4%

14.9%

70.2%

n=47

4.2.8 Was ist lhre personliche Meinung zur Diskussion dieser Nebenwir-

kung?
n=48
Antwort Anzahl Prozent
Ich nehme sie sehr ernst. 41 85.4%
Anzahl der betroffenen Patienten zu gering 0 0.0%
Therapeutische Nutzen wiegt das Risiko auf. 17 35.4%

Kommentare vermerkt auf den Fragebdgen:

.FUr die Mediziner ist es in der Regel kein Problem - sie lachen uns eher etwas aus -
wir machen aus einer Micke einen Elefanten - die grossen Probleme enstehen in der
Regel nur bei Tumorpatienten mit sehr hoher Dosierung, wo dieses Risiko sowieso in
Kauf genommen wird, da es ums Uberleben geht. So wurde ich aus sehr kompeten-

ten Mediziner-Kreisen informiert”

.Ich ging davon aus, dass hier die Bisphosphonatthearpie z.B. beim multiplen Mye-
lom angesprochen wurde und nicht die Prophylaxe der Osteoporose mit Fosamax

und ahnlichem*

»Zwar nehme ich die Sache ernst, doch glaube ich effektiv (ohne es dem Patienten
mitzuteilen) dass die Falle selten sind*
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~Wurde zum Teil Gberbewertet. Kleine Dosen oral scheinen nicht so risikoreich, wtir-
de mit behandelndem Arzt Ricksprache nehmen und nétige Behandlungen vorneh-
men, eher zurlckhaltend sein bei Implantaten®

.Ich unterscheide zwischen oraler und intravendser Biphosphonattherapie. Immer
Rlcksprache mit Arzt und evtl. mit Oralchirurgie an der Uni.*

.=Hauséarzte und ev. Rheumatologen zu wenig sensibilisiert. Anders die Onkologen.
Bei i.V. Verabreichung folgt Behandlung nur bei Spezialist oder Klinik!"

,Bisphosphanate i.v. versus Oraltherapie*

,Zahnarzte sind viel zu wenig Uber diese Therapieart und deren massive Nebenwir-

Nebenwirkungen!*

4.2.9. Sind Sie am Resultat der Studie interessiert?

Die Uberwiegende Mehrheit, namlich 41 der antwortenden Zahnarzte (n=47) war am
Resultat der Studie interessiert und mdchte eine Kopie der Arbeit zugestellt bekom-
men. Dies entsprach einem Prozentsatz von 87.2%. Nur 6 Zahnarzte waren nicht am
Resultat der Studie interessiert (12.8%).

Interdisziplindre Zusammenarbeit der Arzte und Zahnarzte in der Schweiz bei der Behandlung von Bisphosphonatpatienten

Masterthesis zur Erlangung des Master of Science Oralchirurgie / Implantologie, Viviane Hurni, Mai 2010

19



4.3.  Fragebogen Arzte
4.3.1. Arbeiten Sie in einer Privatpraxis oder an einer Klinik?

46 (92%) der antwortenden Arzte arbeiteten in einer Privatpraxis, 12 (24%) an einer
Klinik. (n=50)

4.3.2. Welcher Fachrichtung gehoren Sie an?

n=50

Antwort Anzahl Prozent
Onkologie 7 14%
Innere Medizin 20 40%
Allgemeinmedizin 22 44%
Orthopéadie 4 8%

4.3.3. Seit wann arbeiten Sie als Arzt?

25
42%
o0 - 38%
= 15
©
c
< 10 14%
5 6%
0
n=50 Seit <10 Jahren Seit 10 - 20 Jahren  Seit 21 - 30 Jahren Seit > 30 Jahren

Die Altersverteilung der antwortenden Arzte zeigte eine Mehrheit von Arzten mit ei-

ner schon langeren Berufserfahrung, namlich von 21-30 Jahren.
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4.3.4. Wie haufig verordnen sie neu Bisphosphonate im Monat?

mehrals 10 mal [ 6%
7-10 mal | 0%
4-6 mal 7:| 6%
1-3 mal | 70%
Nie 7 | 18%
0 5 10 15 20 25 30 35 40
n=50 Anzahl

Von den an der Umfrage teilnehmenden fiinfzig Arzten wurden somit jeden Monat
ca. 100 bis ca. 140 Patienten neu mit Bisphosphonaten behandelt. Diese Arzte ver-
schrieben Bisphosphonate also in einem Jahr an ca. 1200 bis ca. 1700 neuen Pati-

enten.

4.3.5. Haben Sie schon iliber das Risiko einer Kieferosteonekrose nach

Bisphosphonattherapie gehort?

Nein 10%

Kann sein :|2%

Ja 88%

n=50 Anzahl

Eine Uberwiegende Mehrheit der Arzte (88%) hat schon iiber das Risiko einer Kiefe-
rosteonekrose nach Bisphosphonattherapie gehért. 10% haben nicht davon gehért
und ein Arzt war sich dabei nicht sicher. Diejenigen Arzte, welche noch nie davon

gehért haben, verordneten (ausser einem) selbst Bisphosphonate 1-3 Mal pro Monat.
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4.3.6. Weisen sie einen Patienten auf die Notwendigkeit einer vorgangigen
zahnmedizinischen Sanierung hin?

52% O Ja, ich empfehle ihm einen Zahnarzt aufzusuchen
[ Ja, aber nur bei i.v. Bisphosphonattherapie

O Ja, sow ohl bei i.v. als auch p.o. Bisphosphonattherapie

@ Nein

Obwohl eine grosse Anzahl der Arzte (iber das Risiko der Nebenwirkung eine Kiefe-
rosteonekrose Bescheid wusste, wies eine Mehrheit von 52% nicht auf die Notwen-
digkeit einer vorgangigen zahnmedizinischen Sanierung hin. Die zweitgrésste Ant-
wortgruppe (24%) empfahl lediglich einen Zahnarzt aufzusuchen, nicht jedoch eine
Sanierung durchzufiihren. Eine Minderheit von 8% empfahl eine zahnmedizinische
Sanierung sowohl bei i.v. als auch bei p.o. Therapie. 16% beschrankten diese Sanie-
rungsempfehlung nur auf die i.v. Therapie.
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4.3.7. Weisen sie einen Patienten auf das erhohte Risiko fiir Kiefernekrosen

hin?

43% 43%

O Ja, sow ohl bei p.o. Therapie als auch bei i.v. Therapie

@ Ja, aber nur bei i.v. Bisphosphonattherapie

E Nein

n=49 14%

Die Aufklarung Uber die moégliche Nebenwirkung einer Kieferosteonekrose erfolgte
nur in einer knappen Halfte der Falle (43%). Wenn eine Aufklarung stattfand, wurde
sie Uberwiegend, namlich in 43% der Falle sowohl vor i.v. als auch bei p.o. Therapie
durchgefiihrt. 14% der antwortenden Arzte beschrénkten diese Aufklarung nur auf

die i.v. Therapie
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4.3.8. Hat die Dauer einer Bisphosphonattherapie lhrer Meinung nach einen
Einfluss auf das Risiko eine Kieferosteonekrose zu entwickeln?

n=50
Antwort Anzahl Prozent
Ja 23 46%
Vielleicht 4 8%
Nein 6 12%
Ich weiss es nicht 17 34%

O Ja

O Vielleicht

B Nein

W Ich weiss es nicht

46%
8%
n=50

4.2.9. Was ist lhre personliche Meinung zur Diskussion dieser Nebenwir-

kung?
n=50
Antwort Anzahl Prozent
Ich nehme sie sehr ernst. 20 40%
Anzahl der betroffenen Patienten zu gering 6 12%
Therapeutische Nutzen wiegt das Risiko auf. 24 48%
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Kommentare:

,Ich habe einige Falle von Kiefernekrosen nach langjahriger i.v. Bisphosphonat Be-

handlung erlebt, die alle spontan glimpflich verlaufen sind!*

,Ich habe diesbeziglich mehrere Artikel gelesen und mich auch mit einem befreun-
deten Zahnarzt unterhalten. Ich denke, dass das Risiko sehr gering ist, aber ernst zu
nehmen ist. Deshalb werden alle NEUEN Patienten aufgefordert, sich beim Zahnarzt
zu melden. Vor der Verordnung fir Biphosphonate mache ich noch eine kleine In-
spektion des Gebisses. Falls es offensichtlich in einem desolaten Zustand sein sollte,

verzichte ich von Anfang an auf die Therapie mit Bisphosphonat.*
,kann leider nicht mitdiskutieren®

,Risiko halte ich flr sehr gering, soviel ich weiss, waren bisher Kiefernekrosen nur
bei Patienten mit hochdosierten Bisphosphonaten im Rahmen einer
Krebs/Metastasentherapie und zuséatzlichem Zahngranulom aufgetreten, somit bei
uns und sonst gesunden Patienten Risiko sehr klein und Nutzen der Therapie viel

grosser”

.Bisher nicht auf erhdhtes Risiko flr Kiefernekrosen hingewiesen - und hatte bisher

bei mehr als 100 Patienten keine Probleme*
,otrebe Zahnsanierung und Extraktion abgestorbener Zahne vor Biphosphonaten an®
,ES braucht eine Risiko-Nutzen-Analyse*

.Laut Prof. Lippuner sehr seltene Komplikation, wenn schon eher bei zahnchirurgi-

schen Eingriffen oder bei speziellem Patientengut.”
,lch habe mich noch nie damit befasst.*

.Bei Patienten ohne zus. Tumorerkrankung sehr selten (so dass Aufklarung dartber

gut Uberlegt werden muss).*

,In der Regel treten Osteonekrosen nur nach intensiver Therapie (z.B. monatlich)
und dann erst nach Uber 15-20 Jahren auf. Viele der betroffenen Tumorpatienten

erleben diese Komplikation gar nicht, haben aber den Nutzen der Behandlung.®
,Ich habe eine Patientin mit Osteonekrose nach nur 3 Ampullen Bonviva“

,lch nehme sie sehr ernst, bei Krebs besonders.*”

Interdisziplindre Zusammenarbeit der Arzte und Zahnarzte in der Schweiz bei der Behandlung von Bisphosphonatpatienten

Masterthesis zur Erlangung des Master of Science Oralchirurgie / Implantologie, Viviane Hurni, Mai 2010

25



,Ich hatte selber in den vergangenen 6 Monaten mehrere Patienten mit solchen Ne-
benwirkungen in meiner Praxis. Drei davon mit reiner p.o.Therapie (Fosamax). Ich
stelle fest, dass die behandelnden Zahnérzte jeweils sehr erstaunt sind Gber meine
Diagnose. Meist wissen sie nicht, was nun zu tun ist oder wussten Uber Vorsichts-
massnahmen vor Extraktionen nicht Bescheid. Der Informationsstand ist schlecht,
die Falle haufen sich. (mein Eindruck aus der Praxis). Ich bin sehr vorsichtig gewor-
den bei der Abwagung des therapeutischen Nutzens gegen das zu erwartende Risi-
ko. Die neusten Publikationen projizieren eine grosse Anzahl von weiteren Féllen, die

in den kommenden Jahren auftauchen werden.”

,Wir haben viele Falle hier bei uns. Dringend Aufklarungsbedarf bei Hausarzten und

Rheumatologen! Onkologen sind gut informiert (Situation Luzern)*
.Bei Nephrologiepatienten weniger problematisch als bei Onkologiepatienten.*

.Kieferosteonekrosen entstehen in erster Linie bei Risikopatienten (Tumorkranken,
Immunsupprimierten), so dass besonders bei diesen Patienten Vorsicht angebracht

ist.
,Ich kann mir kein (noch nicht) Urteil bilden, da ich das Problem nicht kenne.®

,Bin der (vielleicht irrigen) Meinung diese Nebenwirkung sei nur bei Implantaten rele-

vant.”

4.2.10. Sind Sie am Resultat der Studie interessiert?

Die Mehrheit der Arzte 32 (68%), war am Resultat der Studie interessiert und méchte
sie zugestellt bekommen. 13 (28%) waren nicht daran interessiert, n=47.
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5 Diskussion

5.1. Repréasentativitat der Studie

Die Riicklaufquote von 24% bei den Zahnarzten und von 26.5% bei den Arzten war
deutlich héher als 15% und somit fir Umfragen Uberdurchschnittlich hoch geméss
den Standard Definitions 2008. Diese hohe Riicklaufquote konnte unterschiedliche
Ursachen haben. Es bestand offensichtlich grosses Interesse an der aktuellen Fra-
gestellung. Dieser Schluss wird ebenfalls bestatigt durch die Tatsache, dass eine
grosse Mehrheit der teilnehmenden Arzte und Zahnérzte am Resultat der Studie inte-
ressiert waren. (87,2% der teilnehmenden Zahnarzte und 68% der teilnehmenden
Arzte)

Auswahl der Adressaten:

Zahnarzte:

Bei der Auswahl der Zahnarzte konnte nur auf eine o6ffentlich zugéngliche und zum
Teil veraltete Adressliste von SSO-Mitgliedern zurlickgegriffen werden. Einige Mails
wurden automatisch zurickgesandt, da die E-Mail Adresse nicht mehr gultig war.
Durch den Entscheid, die Fragebogen per E-Mail zu versenden, wurde eine Auswahl
von Schweizer Zahnarzten getroffen, welche eine E-Mail Adresse besitzen. Die Fra-
ge, ob der Wissenstand der Schweizer Zahnarzte, welche eine E-Mail-Adresse besit-
zen, reprasentativ ist fir den Wissenstand aller Schweizer Zahnarzte, bleibt offen
und musste in einer weiteren Studie geklart werden.

Da ausnahmslos alle antwortenden Zahnarzte auf die Frage ,Haben Sie schon Uber
das Risiko einer Kieferosteonekrose nach Bisphosphonattherapie gehért?* Mit Ja
geantwortet haben liegt der Schluss nahe, dass diejenigen Kollegen, welche mit der
Thematik nicht viel anzufangen wussten, den Fragebogen gar nicht erst zuriickge-
sandt haben. Wie in der Einleitung bemerkt, wurde aus persénlichen Gesprachen mit
Kollegen ein anderer Eindruck Uber den Informationsstand der Schweizer Zahnarzte

gewonnen. Zudem bemerkten einige Arzte in den freien Kommentaren, dass sie
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selbst in der taglichen Praxis feststellen, wie mangelhaft der diesbezigliche Informa-
tionsstand der Zahnarzte ist.

Arzte:

Fur die Befragung der Arzte wurde eine zuféllige Adressauswahl von der schweizeri-
schen Arztegesellschaft FMH zur Verfiigung gestellt. Derjenige Teil, der eine E-Mail-
Adresse angegeben hatte, wurde mittels E-Mail kontaktiert, zusatzlich wurden per
Briefpost Fragebogen verschickt, welche auch die Kollegen erreichten, die keine
E-Mail Adresse besassen. Somit war hier die Repréasentativitat gewahrleistet.

5.2. Wie werden Bisphosphonatpatienten in der zahnarztlichen Praxis er-
kannt?

Die meisten antwortenden Zahnarzte fragten nach Medikamenten (93%). Dazu ist zu
bemerken, dass aus einer friiheren vom Autor durchgeflihrten Studie hervorgeht,
dass 27,1% der Zahnarzte nur beim ersten Untersuch einen Gesundheitsfragebogen
ausfillten. Weitere 30,2% aktualisierten diese Gesundheitsfragen seltener als ein
Mal jahrlich, und weitere 30,2% aktualisierten ihn regelmassig, d.h. mindestens ein-
mal jahrlich. 9,4% fragten ihre Patienten gar nie nach dem Gesundheitszustand (Da-
hinden-Hurni und Gtintert 2006). Da der Gesundheitszustand jeweils nur eine mo-
mentane Situation darstellt, ist grundsatzlich jeder Fragebogen, der nicht vom selben
Tag stammt, veraltet. Im Praxisalltag kann aber davon ausgegangen werden, dass
der Patient den Zahnarzt wahrend einer laufenden Behandlung Gber eine Verande-
rung seines Gesundheitszustandes informiert. Anders ist die Situation nach ca. ei-
nem Jahr. Es ist denkbar, dass ein Patient den Zahnarzt Gber ein schon 10 Monate
zurtickliegendes Ereignis nicht informiert, wenn er nicht ausdricklich danach gefragt
wird. Somit ist ein Fragebogen, der nicht zumindest einmal jéhrlich mindlich oder
schriftlich aktualisiert wird, nicht aussagekraftig. Zudem ist folgendes zu bedenken:
Eine i.v. Bisphosphonattherapie, zum Beispiel zur Osteoporosepravention, kann nur
ein Mal im Jahr durchgeflhrt werden und dies wahrend mehreren aufeinanderfol-
genden Jahren. Wird der Patient dies im Fragebogen angeben als aktuelle Medikati-

on?

Interdisziplindre Zusammenarbeit der Arzte und Zahnarzte in der Schweiz bei der Behandlung von Bisphosphonatpatienten

Masterthesis zur Erlangung des Master of Science Oralchirurgie / Implantologie, Viviane Hurni, Mai 2010

28



50% der Zahnarzte fragten nach Krankheiten, welche eine Bisphosphonattherapie
erfordern kdnnten. Dabei standen sicher die Osteoporose, Tumoren und eine malig-
ne Hypercalzamie im Vordergrund. Wurde nach Morbus Paget gefragt? Welcher
Zahnarzt fragte nach vorangegangenen Schenkelhalsfrakturen? Eine der Indikatio-
nen auf fir Aclasta ist die Pravention klinischer Frakturen nach Schenkelhalsfraktur
bei M&nnern und Frauen, zu sehen auf der Webseite von Galexis (documed.ch).

37,5% fragten explizit nach einer Bisphosphonattherapie, 43.8% fragten spezifisch
nach Bisphosphonaten, je nach Therapieplan. Wie viele Patienten wissen jedoch,
dass hinter dem Handelsnamen Zometa, Aredia, Fosamax oder Bonviva etc. ein
Praparat der Wirkstoffgruppe der Bisphosphonate steht? Geméass meiner Praxiser-
fahrung sind die Patienten mit einer solchen Frage in der Regel Uberfordert, es sei
denn, ihr Arzt hat sie vorgangig darUber aufgeklart, dass sie den Zahnarzt Gber die

Einnahme dieses Medikamentes informieren sollten.

Die Arzte haben auf die Frage ,Weisen sie einen Patienten auf das erhdhte Risiko fiir
Kiefernekrosen hin?“ zu 43% mit Nein geantwortet, 14% tun dies nur bei i.v.
Bisphosphonattherapie.

Auf die Frage ,Weisen sie einen Patienten auf die Notwendigkeit einer vorgangigen
zahnmedizinischen Sanierung hin?“ antworteten 52% mit Nein. In der Literatur wird
die Inzidenz von Kieferosteonekrosen nach Bisphosphonattherapie in alteren Studien
(2005) von Durie et al. mit 4 % und bei Bamias et al. mit bis zu 9% angegeben.
Mhaskar et al. bezeichneten, in einer Literaturreview des Cochrane Instituts von
2010, Kiefernekrosen in Folge einer Bisphosphonattherapie mit Zolendonat als ,h&au-
fige Nebenwirkung® mit einer Inzidenz von bis zu 51%. Angesichts dieser hohen Inzi-
denz, erstaunt die Haltung der Arzte und auch die in deren Bemerkungen zahlreich
vertretene Meinung, dass es sich dabei um eine seltene Nebenwirkung handelt. Ein
diesbezuglicher Aufklarungsbedarf bei der Arzteschaft ist also dringend vorhanden.

Da 10% der Arzte noch nie etwas von einem erhohten Risiko fir Kieferosteonekro-

sen gehort haben, werden diese ihre Patienten auch nicht darGiber aufklaren.
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Es gab also zwei Liicken im Informationsfluss zwischen behandelnden Arzten und
Zahnéarzten. Einerseits informierten die Bisphosphonat verschreibenden Arzte die
Patienten zu selten Uber diese Nebenwirkung. Der nicht informierte Patient wurde
andererseits vom Zahnarzt schwerlich als Bisphosphonatpatient erkannt, da die In-
formationsquelle des Zahnarztes Uber den Patienten lief, und zudem der Gesund-

heitsfragebogen zu selten aktualisiert wurde.

5.3 Was tun Zahnarzte wenn ein Patient zu ihnen kommt, der in naher Zu-

kunft eine Bisphosphonattherapie beginnen wird?

Ein Patient, welcher in naher Zukunft eine Bisphosphonattherapie beginnen wird, hat
zu diesem Zeitpunkt noch ein Kieferosteonekroserisiko eines  Nicht-
Bisphosphonatpatienten. Dementsprechend ist dies die letzte Gelegenheit den Pati-
enten vorgangig noch zu sanieren. Einige zahnarztliche Eingriffe werden danach
Uber einen sehr langen Zeitraum mit einem erhdhten Osteonekroserisiko verbunden
sein. Selbst nach Beendigung der Bisphosphonattherapie ist durch die grosse Kno-
chenhalbwertszeit von Bisphosphonaten nicht mit einer sofortigen Besserung der

Situation zu rechnen.

61.7% der antwortenden Zahnarzte flihrten eine Befundaufnahme und Fokussanie-
rung durch, wie sie es auch bei Patienten vor Radiatio machen wirden und stellten
somit eine Mehrheit dar, die diese einmalige Gelegenheit gewissenhaft nutzt. Die
Radikalitat solcher Fokussanierungen wird in der taglichen zahnarztlichen Praxis
immer wieder als fur die Patienten belastend erlebt. Bei Radiatio wegen Tumoren
oder bei Herzklappenprothesen ist die Dramatik der Situation fir die Patienten meist
ersichtlich, die Notwendigkeit einer Fokussanierung begreiflich. Bei einer beginnen-
den Osteoporose, welche fir den Patienten zu diesem Zeitpunkt noch nicht eine Ein-
schréankung seiner Lebensqualitat darstellt, ist der Sinn einer radikalen Fokussanie-
rung schwerer nachvollziehbar. Eine gute Aufklarung sowohl seitens des behandeln-
den Arztes als auch des Zahnarztes ist flr die Patientencompliance sicher férderlich,
wenn nicht unablassig. An dieser Stelle sei nochmals auf das Umfrageergebnis der
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Arzte verwiesen, welche in 52% der Falle die Patienten nicht auf die Notwendigkeit

einer vorgangigen zahnmedizinischen Sanierung hinweisen.

12,8% der Zahnarzte machten keine spezielle Therapie wenn ein Patient zu lhnen
kam, der in naher Zukunft eine Bisphosphonattherapie beginnen sollte. In diesen Fal-
len verstrich die Gelegenheit einer langfristigen strategischen oralen Gesamtplanung

ungenutzt.

Auch hier stellten sich wiederum zwei Schwachpunkte in der Patientenbetreuung dar.
Einerseits wurden die Patienten von den behandelnden Arzten nicht oder zu selten
auf diese einmalige und vielleicht letzte Gelegenheit der oralen Sanierung hingewie-
sen, andererseits erkannten die Zahnarzte zum Teil die Situation nicht als solche.

5.4. Wie verhalten sich Zahnarzte bei einem Patienten, der eine jahrelange
Bisphosphonattherapie hat oder hatte.

War von einem Patienten bekannt, dass er seit Jahren Bisphosphonate verabreicht
bekommt, suchte eine grosse Anzahl von 79,2% der Zahnéarzte das Gesprach mit

dem behandelnden Arzt. 54,2% achteten auf ein regelmassiges Recall.

Eine grosse Mehrheit hatte Knochenaugmentationen und Implantationen vermieden
(92,9%, resp. 76,9%). Bei den Extraktionen war die Zurlckhaltung noch gross
(64,3%, resp. 46,2%), bei den Wurzelbehandlungen etwas kleiner (14,3% resp.
19,2%) Nur wenige hatten alle blutigen Eingriffe vermieden (7,1% resp. 11,5%)

Das Bewusstsein, gewisse Behandlungen nicht mehr ohne Vorsichtsmassnahmen
durchfihren zu kénnen, war also bei einer Mehrheit der befragten Zahnérzte vorhan-
den. Die Gesprachsaufnahme mit dem behandelnden Arzt hilft, die Problematik bei
den Arzten zu thematisieren und den Arzt fiir die daraus resultierenden zahnéarztli-

chen Probleme zu sensibilisieren.
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5.5. Die Dauer der Bisphosphonattherapie und ihr Einfluss auf das Risiko

eine Kieferosteonekrose zu entwickeln

Der unterschiedliche Informationsstand der befragten Arzte gegeniiber den befragten
Zahnarzten zeigte sich eindrlcklich anhand der Frage ,Hat die Dauer einer
Bisphosphonattherapie Ihrer Meinung nach einen Einfluss auf das Risiko eine Kiefer-

osteonekrose zu entwickeln?*

Zahnirzte Arzte
Antwort Anzahl Prozent Anzahl Prozent
Ja 33 70.2% 23 46%
Vielleicht 7 14.9% 4 8%
Nein 3 6.4% 6 12%
Ich weiss es nicht 6 12.8% 17 34%

Eine grosse Mehrheit der Zahnarzte (70%) war sich bewusst, dass die Dauer einen
Einfluss darauf hat, bei den Arzten waren die Meinungen viel geteilter. Nur 46% wa-
ren dieser Meinung (,Ja“), 42% waren unsicher (Antworten ,Ich weiss es nicht“ oder
ywielleicht* zusammengezahlt), 12% dachten, dass dies keinen Einfluss habe.

Hier zeigte sich ein wichtiger Punkt mit Aufklarungsbedarf vor allem in Bezug auf die
Arzte, welche Uber eine oft lange Therapiedauer Bisphosphonate verordneten. Denn,
wie von Migliorati et al. 2006 untersucht, hat wegen der langen Halbwertszeit der
Bisphosphonate im Knochen, die Dauer einer Bisphosphonattherapie einen signifi-
kanten Einfluss auf das Risiko eine BONJ zu entwickeln.
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5.6. Die persénliche Meinung der Arzte und Zahnirzte zur Diskussion die-
ser Nebenwirkung

Zahnarzte Arzte
Antwort Anzahl Prozent Anzahl Prozent
Ich nehme sie sehr ernst. 41 85.4% 20 40%
Anzahl der betroffenen Patienten zu gering 0 0.0% 6 12%
Therapeutische Nutzen wiegt das Risiko auf. 17 35.4% 24 48%

Auch hier zeigte sich wieder, dass die Zahnarzte die Nebenwirkung der Kieferosteo-
nekrose eher ernst nahmen als die Arzte. Eine mégliche Erklarung dafiir kdnnte im
Umstand liegen, dass die Arzte aus ihrem Blickwinkel auch die andere Seite, namlich

diejenige des therapeutischen Nutzens, eindricklicher erlebten als die Zahnarzte.
5.7. Die Recallpraxis

54,2% der antwortenden Zahnarzte achteten auf ein regelméassiges Recall bei
Bisphosphonatpatienten. Dies bedingt, dass die Patienten aber Uberhaupt zu einem
Zahnarzt kommen. Auch bei zahnlosen Patienten, welche eine Totalprothese tragen,
ist eine jahrliche Kontrolle beim Zahnarzt nétig, weil es bei einer schlecht angepass-
ten Prothese Druckstellen geben kann und dadurch eine Kieferosteonekrose entste-
hen kann. Es ist Aufgabe des Zahnarztes oder Arztes, den Patienten darauf hinzu-
weisen, dass auch eine Totalprothese immer wieder eine Anpassung benétigt.

Da einige Patienten sagen, dass sie die Prothesenanpassung oder gar Neuanferti-
gung direkt beim Zahntechniker vornehmen lassen, scheint es wichtig, dass der Arzt
die Patienten ausdriicklich zum Zahnarzt schickt. Denn nebst der Tatsache, dass
Zahntechniker von Gesetzes wegen nicht dazu befugt sind, diese Unterfitterungen
respektive Prothesenneuanfertigungen selbstandig am Patienten durchzufihren, ver-
flgen sie auch keinesfalls Uber das notwendige medizinische Wissen solche Risiko-
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patienten zu behandeln und im Falle einer Osteonekrose adaquat zu therapieren.
Sollte die Herstellung einer Totalprothese schon einige Zeit zurtickliegen, ist es Auf-

gabe des Hausarztes, den Patienten einem Zahnarzt zu Gberweisen.
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6 Schlussfolgerung

6.1 Empfehlungen fiir das Procedere vor Bisphosphonattherapie

In der Regel wird die Indikation zur Bisphosphonattherapie von einem Hausarzt, In-
ternisten oder Onkologen gestellt.

Der behandelnde Arzt sollte den Patienten Uber die mégliche Nebenwirkung einer
Kieferosteonekrose aufklaren und einen Brief an den behandelnden Zahnarzt verfas-
sen, in welchem er ihn darauf aufmerksam macht, dass er bei diesem Patienten eine
Bisphosphonattherapie plant. Der behandelnde Arzt informiert den Zahnarzt Uber die
geplante Verabreichungsform, Art und Dauer der Bisphosphonattherapie. Er berat
den Zahnarzt bezliglich Einschatzung des Risikos eine BONJ zu entwickeln, je nach
Therapieplan, Verabreichungsform, Art des Bisphosphonates, Comedikation und
voraussichtliche Dauer der Bisphosphonattherapie. Ein Modellbrief zur Information

des Zahnarztes ist im Anhang aufgefahrt.

Dann erfolgt die Befundaufnahme (wie im Modellbrief beschrieben) beim Zahnarzt.
Der Zahnarzt macht eine langfristige Behandlungsplanung unter besonderer Berlick-
sichtigung eventuell notwendiger chirurgischer Eingriffe, Extraktionen, Implantationen
etc. Ein Bericht an den behandelnden Arzt wird verfasst. Der Patient wird Uber die in
Zukunft noch bestehenden Behandlungsmdglichkeiten informiert und es wird ge-
meinsam mit dem Patienten ein Entscheid gefallt, welche Therapien noch vor Beginn

der Bisphosphonattherapie sinnvoll sind.

Der Patient geht regelmassig zu seinem Zahnarzt zur Kontrolle und Zahnsteinentfer-
nung. Prothesentrager werden regelméssig auf den Halt und die Passgenauigkeit
ihrer Prothese Uberpruft. Um Druckstellen zu vermeiden wird bei Bedarf die Prothese
neu angepasst (= unterfuttert).
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6.2 Empfehlungen fiir Zahnarzte

Die medizinische Anamnese muss regelmassig Uberprift werden (mind. einmal jahr-
lich schriftlich, mindlich haufiger) Wenn mdoglich, sollte auch die Frage nach Osteo-
porose und Morbus Paget gestellt werden, sowie nach langer zurlckliegenden Tu-
morerkrankungen, sowie Schenkelhalsfrakturen. So wird gewahrleistet, dass auch
Bisphosphonatpatienten entdeckt werden kénnen, welche schon vor Jahren eine sol-
che Therapie erhalten haben oder denen der Name Bisphosphonate als Oberbegriff
nichts sagt.

Bei Bisphosphonatpatienten (sowohl diejenigen in laufender Therapie, als auch jene
mit Jahre zurtckliegender Therapie) sollte jedem chirurgischen Eingriff eine Informa-
tion des Patienten vorausgehen, mit Aufklarung Gber die Risiken des Eingriffs und
die notwendigen Massnahmen, welche das Risiko einer Osteonekrose verringern

kdnnen.

Chirurgische Eingriffe sollten, wenn sie doch notwendig werden, richtig begleitet und
die Heilung tGberwacht werden (siehe untenstehendes Schema nach Dannemann et
al. (2008)).

Das zahnarztliche Recall muss individuell fir den Patienten festgelegt werden. Der
Patient muss Uber die Wichtigkeit der Recall-Einhaltung informiert sein.
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Primarpravention/Basiskonzept

Aufklarung Einschleusen in Fokussanierung
Mundhygieneinstruktion Prophylaxeprogramm
Beseitigung moglicher
oraler Traumata

Uberpriifen der Passung
prothetischer Versorgung

Zusatzlich...
Falls eine invasive Therapie Bei invasiver Therapie:
unvermeidbar: Infektionsprophylaxe Infektionsprophylaxe lokal!
lokal und systemisch! Primérverschluss anstreben!

Priméarverschluss anstreben!

Engmaschige Kontrollen des
Heilungsverlaufs

Schema nach Dannemann et al. (2008)

Empfehlungen fiir Arzte

Der Arzt stellt die Indikation zur Bisphosphonattherapie und klart ihn Gber deren Not-
wendigkeit auf sowie Uber die mdglichen Nebenwirkungen. Er sollte ihm die medizi-
nischen Zusammenhéange aufzeigen und auf das selbst nach Beendigung der Thera-

pie fortbestehende Risiko einer Osteonekrose hinweisen.

Der Arzt fragt bei den Kontrollen nach, ob der Patient seinen Zahnarzt tber die
Bisphosphonattherapie informiert hat, und ob der Patient regelmassig zur Zahnkon-

trolle geht. Er erinnert ihn daran, dass eine gute Mundgesundheit massgeblich dazu

beitragt, Risiken zu minimieren.
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Anhang|l Schemabrief vor Bisphosphonattherapie

Von behandelndem Arzt

An Zahnarzt des Patienten

Datum

Betrifft: PATIENT XY

BISPHOSPHONATTHERAPIE

Sehr geehrter Herr Kollege, sehr geehrte Frau Kollegin

Ich plane bei Pat. XY eine Therapie mit Bisphosphonaten. Wie sie vielleicht wissen, beinhal-
tet dies das Risiko auch Jahre nach Beendigung der Therapie Kieferosteonekrosen zu ent-
wickeln. Diese Kieferosteonekrosen treten insbesondere auf nach zahnérztlichen invasiven
Eingriffen, wie zum Beispiel Extraktionen, Implantationen, Kieferaugmentationen, aber auch
nach Wurzelkanalbehandlungen etc. In seltenen Féllen kann eine Kieferosteonekrose auch
spontan auftreten, z.B. bei schlecht sitzenden Prothesen, (Druckstellen) oder bei aktiver Pa-
rodontitis.

Vor Beginn der Therapie bitte ich Sie deshalb bei Herrn /Frau XY eine komplette zahnmedi-
zinische Befundaufnahme durchzufiihren im Sinne einer Fokusabklarung wie sie auch vor
Radiatio oder vor Herzklappenoperation empfohlen wird.

¢ Inspektion der Mundhdéhle und der Zahne
e (CO2-Test des gesamten Gebisses
e Kompletter Parostatus

e OPG, BW und Einzelrdntgen der devitalen Zahne, oder wahlweise ein kompletter Ront-

gen-Status
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Ich bitte Sie, die wahrscheinlichen Foki geméss nachfolgendem Schema zu eliminieren

Stomatogene Foki

Therapie

Gingivitis

Leichte lokalisierte marginale
Parodontitis
(lokale STI 4-5mm)

Professionelle Zahnsteinentfernung und Zahnreinigung
(Dentalhygiene), Mundhygieneinstruktion, Motivation,
ev. Plaquecoloration

Mittelschwere und schwere
generalisierte marginale Paro-
dontitis (gen. STl 5-6mm)

Professionelle Zahnsteinentfernung und Zahnreinigung
(Dentalhygiene), Mundhygieneinstruktion, Motivation,
Plaquecoloration, Parodontalchirurgie, ev. Extraktion

Devitale Zahne ohne réntgen-
sichtbare Aufhellung

Wenn Zeit vorhanden Wurzelbehandlung mdglich, sonst
Extraktion

Parodontitis apicalis chronica
u. acuta

Wurzelbehandelte Zahne mit
periapikalen Lasionen

Teilretinierte Zahne

Vollretinierte Z&dhne mit periko-
ronalen Aufhellungen

Extraktion des Zahnes

Festsitzende Prothetik: méglichst hygienisch, einfach zu reinigender supragingivaler Rand-
schluss, Herausnehmbare Prothetik: Uberpriifen der Passgenauigkeit und Beseitigen von

Druckstellen

Ein wichtiger Grundsatz der zahnarztlichen Therapie eines Patienten vor geplanter
Bisphosphonat-Therapie ist die vollstdndige Heilung von Weichgewebe und Knochen vor

Beginn der ersten Bisphosphonat-Applikation.

Nach Beginn der Bisphosphonattherapie ist eine regelmassige Zahnkontrolle und Reinigung
(Dentalhygiene) empfohlen. Ich bitte sie das Recall des Patienten im 3 bis 6 Monatsrythmus

Zu organisieren.

Nach Durchfihrung lhrer Therapie und Abheilen der Wunden bitte ich sie, mich zu benach-

richtigen.

Mit freundlichen kollegialen Griissen
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Anhang Il Fragebogen Zahnarzte

Fragebogen Zahnarzte

1.

Arbeiten sie (mehrere Antworten méglich)
- in einer Privatpraxis
- an einer Klinik (Spital oder Universitat)

Seit wann arbeiten sie als Zahnarzt? (nur eine Antwort mdglich)
- Seit weniger als 10 Jahren

- Seit 10 bis 20 Jahren

- Seit 21 bis 30 Jahren

- Seit mehr als 30 Jahren

Haben sie schon Uber das Risiko einer Kieferosteonekrose nach Bisphosphonatthe-
rapie gehort? (nur eine Antwort méglich)

- Ja

- Kann sein

- Nein

Wie erkennen sie Bisphosphonatpatienten in ihrer Praxis? (mehrere Antworten mog-

lich)

- Ich frage in meinem Gesundheitsfragebogen nach einer aktuellen oder in der Ver-
gangenheit stattgefundenen Bisphosphonattherapie

- Ich frage in meinem Gesundheitsfragebogen nach Medikamenten

- Ich frage nach Krankheiten, die eine Bisphosphonattherapie erfordern kénnten

- Ich frage mandlich nach, je nach zahnmedizinischem Therapieplan

- Ich frage nicht speziell danach

Was tun Sie wenn ein Patient zu ihnen kommt, der in naher Zukunft eine Bisphospho-

nattherapie beginnen wird? (nur eine Antwort méglich)

- Ich mache eine Befundaufnahme als Fokusabklarung und therapiere im Sinne
einer Fokussanierung wie sie vor Radiatio oder prothetischen Herzklappenersatz
durchzuflhren ware.

- Ich mache eine Befundaufnahme und eliminiere alle wahrscheinlichen Foki.

- Ich mache eine Befundaufnahme und saniere nur konservierend, ich lasse Zéhne
mit zweifelhafter Prognose stehen.

- Ich mache keine spezielle Therapie.
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6. Wie verhalten sie sich bei einem Patienten, der eine jahrelange Bisphosphonatthera-
pie hat oder hatte? (mehrere Antworten méglich)

Ich fihre die Behandlung unverandert fort mit Ausnahme von (bitte alles zutref-
fende ankreuzen):

= allen Eingriffen, bei denen eine Blutung zu erwarten ist

= Extraktionen

= Implantationen

= Knochenaugmentationen

= Wurzelbehandlungen

Ich fihre die Behandlung unter Einhaltung gewisser Vorsichtsmassnahmen fort,
mit Ausnahme von (bitte alles zutreffende ankreuzen):

= allen Eingriffen, bei denen eine Blutung zu erwarten ist

= Extraktionen

= Implantationen

= Knochenaugmentationen

= Wurzelbehandlungen

Ich bespreche es mit dem behandelnden Arzt.

Ich achte auf ein regelmassiges Recall.

Anderes

7. Hat die Dauer einer Bisphosphonattherapie Ihrer Meinung nach einen Einfluss auf
das Risiko eine Kieferosteonekrose zu entwickeln? (nur eine Antwort moglich)

Ja

Vielleicht

Nein

Ich weiss es nicht

8. Was ist lhre persénliche Meinung zur Diskussion dieser Nebenwirkung? (mehrere
Antworten mdglich)

Ich nehme sie sehr ernst.

Ich habe davon gehért, denke aber, dass die Anzahl der betroffenen Patienten zu
gering ist, als dass es relevant ware.

Ich denke der therapeutische Nutzen der Bisphosphonate wiegt das Risiko dieser
seltenen Nebenwirkung auf.

Meine Meinung (bitte Inren Kommentar einfligen):

Zuséatzlich: Sind Sie am Resultat der Studie interessiert?

Ja, bitte senden Sie mir eine Kopie der These per E-Mail nach Verdéffentlichung.
Nein
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Anhang lll Fragebogen Arzte

Fragebogen Onkologen, Internisten, Aligemeinpraktiker & Orthopaden

1.

Arbeiten Sie (mehrere Antworten mdéglich)
- in einer Privatpraxis.
- an einer Klinik (Spital oder Universitat).

Welcher Fachdisziplin gehéren Sie an? (nur eine Antwort méglich)
- Onkologie

- Innere Medizin

- Allgemeinmedizin

- Orthopéadie

Seit wann arbeiten Sie als Arzt? (nur eine Antwort méglich)
Seit weniger als 10 Jahren.

Seit 10 bis 20 Jahren.

Seit 21 bis 30 Jahren.

Seit mehr als 30 Jahren.

Wie h&ufig verordnen Sie neu Bisphosphonate im Monat? (nur eine Antwort méglich)
- Nie

- 1-3mal

- 4-6 mal

- 7-10 mal

- Mehr als 10 mal

Haben Sie schon (iber das Risiko einer Kieferosteonekrose nach Bisphosphonatthe-
rapie gehért? (nur eine Antwort moglich)

- Ja

- Kann sein

- Nein

Weisen Sie einen Patienten, bei dem eine Bisphosphonattherapie geplant ist, auf die
Notwendigkeit einer vorgangigen zahnmedizinischen Sanierung hin? (nur eine Ant-
wort méglich)

- Ja, ich empfehle ihm einen Zahnarzt aufzusuchen.

- Ja, aber nur bei i.v. Bisphosphonattherapie.

- Ja, sowohl bei i.v. als auch p.o. Bisphosphonattherapie.

- Nein

Weisen Sie einen Patienten, bei dem eine Bisphosphonattherapie geplant ist, auf das

erhdhte Risiko fir Kiefernekrosen hin? (nur eine Antwort méglich)

- Ja, ich informiere den Patienten sowohl bei p.o. Therapie als auch bei i.v. Thera-
pie

- Ja, aber nur bei i.v. Bisphosphonattherapie

- Nein
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8. Hat die Dauer einer Bisphosphonattherapie Ihrer Meinung nach einen Einfluss auf
das Risiko eine Kieferosteonekrose zu entwickeln? (nur eine Antwort méglich)
- Ja
- Vielleicht
- Nein
- Ich weiss es nicht

9. Was ist lhre persénliche Meinung zur Diskussion dieser Nebenwirkung? (mehrere

Antworten méglich)

- Ich nehme sie sehr ernst.

- Ich habe davon gehért, denke aber, dass die Anzahl der betroffenen Patienten zu
gering ist, als dass es relevant ware.

- lIch denke der therapeutische Nutzen der Bisphosphonate wiegt das Risiko dieser
seltenen Nebenwirkung auf.

- Meine Meinung (bitte Ihren Kommentar einfligen):

Zuséatzlich: Sind Sie am Resultat der Studie interessiert?

- Ja, bitte senden Sie mir eine Kopie der These per E-Mail nach Veréffentlichung.
- Nein
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