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Einleitung

Die dentale Implantologie ist in den vergangenen Jahrzehnten zu einem wichtigen Teil der
modernen Zahnmedizin herangewachsen. Sie erweitert die prothetische Versorgungspalette
um die Mdglichkeit, Zadhne oder auch Zahngruppen ohne Einbeziehung der Nachbarzdhne
zu ersetzen. Zudem sind Implantate als Stltzpfeiler flir Prothesen etabliert, mit der Absicht
eine deutlich verbesserte Kaufunktion und einen hdheren Patientenkomfort zu erzielen.

Die Versorgung mit dentalen Implantaten setzt jedoch ein ausreichendes Knochenlager
voraus, um eine optimale Primarstabilitdt, Einheilwahrscheinlichkeit und Langzeitprognose
zu gewahrleisten. Wahrend sich die augmentative Therapie vor allem mit der
Wiederherstellung bereits nicht mehr vorhandenen Knochengewebes befasst, wird in einer
Vielzahl von Studien die Mdglichkeit untersucht, die natirlich stattfindende Knochenatrophie
nach Zahnextraktion durch prophylaktische Eingriffe zu verringern. Es hat sich hierfiir der
englische Begriff ,Socket Preservation® etabliert, der die Beibehaltung der &uferen
Knochenmorphologie durch eine dezidierte Behandlung der frischen Extraktionsalveole
beschreibt. Eine Kompensation von Atrophievorgangen, welche sich im Verlauf der
dynamischen kndchernen Regeneration der Extraktionsalveole regelhaft einstellen,
erm@glicht eine vereinfachte und somit besser vorhersehbare Implantatinsertion ohne die
Notwendigkeit zusatzlicher augmentativer Therapieverfahren. Dies ist vor allem im Hinblick
auf die Therapiedauer, aber auch hinsichtlich der Asthetik und der Belastung der Patienten

von vorrangiger Bedeutung.

1.1 Knochenwundheilung nach Zahnextraktion

Im Rahmen der physiologischen Regenerationsprozesse nach Zahnextraktion kommt es
unweigerlich zu einer chronischen, progressiven und irreversiblen Veranderung der
Kiefermorphologie. Zudem wird ein zahnloser Kiefer stets sowohl in der Breite, als auch in
der HOhe an Volumen verlieren, wenn die auf ihn durch den Zahn Ubertragenen

Belastungsreize fehlen.



Wie sich in einer klinisch-rontgenologischen Studie an 46 Patienten zeigen lie3, findet der
Hauptanteil dieser Veranderungen innerhalb der ersten 12 Monate nach Extraktion des
Zahnes statt (Schropp et al., 2003). Zudem waren lokale Unterschiede je nach Zahnposition
im Kiefer zu beobachten. Der Oberkiefer zeigte eine schnellere und verstarkte Resorption im
Vergleich zum Unterkiefer (Schropp, Wenzel et al., 2003). Einen weiteren Einfluss schien die
DefekigroRe zu haben: Bei sehr groRen Defekten konnte das Blutkoagulum nicht
ausreichend stabilisiert werden. Es kam zu einer mangelhaften Organisation des Defektes,
so dass eine kndcherne Regeneration haufig nur unvollstandig stattfand (Atwood, 1962;
Hedegard, 1962; Tallgren, 1972). Auch die Qualitdt des Knochens spielt eine wichtige Rolle:
Im Oberkiefer ist die Kompakta dlinner ausgepragt als im Unterkiefer, was ein Ausbleiben
einer schnellen Kompaktabildung im Rahmen der knéchernen Regeneration beglnstigt. Dies
fihrt dazu, dass Spongiosaanteile offen auf dem Kieferkamm liegen. Spongiéser Knochen ist
jedoch weniger resorptionsstabil als kompakter Knochen, was am Kieferkamm zu rasanten,
irreversiblen Knochenabbauvorgangen fuhren kann (Pietrokovski et al., 1967; Tallgren,

2003).

Wie sich auRerdem in Tierexperimenten, aber auch am Menschen demonstrieren lief3, finden
die resorptiven Veranderungen nach Zahnextraktion verstarkt im bukkalen Kieferanteil statt.
Die linguale Alveolenwand scheint sowohl in vertikaler, als auch in horizontaler Richtung
eher gegen Resorptionen geschitzt zu sein (Pietrokovski and Massler, 1967; Araujo et al.,
2005). Uber den gesamten Kiefer betrachtet kam es hierdurch zu einer Oralverschiebung
des Kieferkammes (Pietrokovski and Massler, 1967). Betrachtet man die Geschwindigkeit
des Hartgewebeverlustes, so war ein deutliches Maximum innerhalb der ersten 3 Monate
post extractionem festzustellen. Nach den ersten drei Monaten waren die
Extraktionsalveolen weitestgehend stabilisiert. Der Abbau des Knochens erfolgte nur noch
oberflachig mit deutlich verlangsamten Volumenverlust (Johnson, 1963; Schropp, Wenzel et

al., 2003).



Betrachtet man die naturlich stattfindende Wundheilung nach Zahnextraktion, so Iasst sich
ein gewisses Muster ausmachen, nach dessen Vorgabe die Verkndcherung einer Alveole
erfolgt. Cardaropoli et al. untersuchten in einer aktuellen Studie den zeitlichen Ablauf der
Kieferregeneration nach Zahnextraktion (Cardaropoli et al., 2003). Bei ausgewachsenen
Beagle-Hunden wurden verschiedene permanente Zahne extrahiert und die Wundheilung
nach 1, 3, 7, 14, 30, 60, 90, 120 und 180 Tagen histologisch beurteilt. Wenngleich es sich
um eine Tierstudie handelt, so liefern die Daten dennoch Anhaltspunkte, in welcher Art und

Weise die Extraktionswundheilung auch beim Menschen ablauft.

Die bei jeder Extraktion stattfindende Blutung stellt die Grundlage fir eine regelrechte
Wundheilung dar. Das Blut koaguliert
innerhalb der knéchernen Alveole und liefert
eine Leitschiene fur die im weiteren Verlauf
stattfindenden Wundheilungsvorgange. In der
Studie von Cardaropoli et al. war histologisch
an Tag 1 ein in der Knochenwunde
befindlicher Koagulationsthrombus ersichtlich,
welcher die Alveole vollstandig ausfiillte und
Kontakt zu den Kollagenfasern des restlichen
parodontalen Ligaments aufwies. Das
Koagulum bestand weitestgehend aus
Erythrozyten und Thrombozyten, eingebettet
in einem fibrindsen Grundgerist. Zudem war

eine Infiltration neutrophiler Granulozyten am

Ubergang zum subepithelialen Bindegewebe

Abb. 1a: Extraktionswunde nach 7 Tagen
Heilungsperiode (Araujo et al., 2005)Abb.
1a-d Copyright und Druck mit freundlicher
Genehmigung von Wiley-Blackwell

erkennbar (Cardaropoli, Araujo et al., 2003).

Die histologischen Schnitte nach 3 Tagen Heilungsperiode offenbarten ein intra-alveolares

Blutkoagulum, welches zentral erste Anzeichen einer Koagulationsnekrose zeigte. Peripher
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hatte eine Proliferation von Fibroblasten und Endothelzellen stattgefunden, die das

Koagulum im Randbereich durch Granulationsgewebe ersetzten.

Am 7. Tag war das Blutkoagulum peripher durch Blutgefalle, undifferenzierte
Mesenchymzellen und Leukozyten durchsetzt (Abb. 1a). Zudem hatte eine Elongation von
Kollagenfasern aus dem angrenzenden parodontalen Ligament stattgefunden. Diese waren
senkrecht zum Alveolarknochen orientiert und konnten bis in den zentralen Anteil der
Extraktionsalveole identifiziert werden. Der zentrale und apikale Bereich der Alveole war
auch nach sieben Tagen durch das Blutkoagulum charakterisiert. Dies zeigte eine
fortgeschrittene Koagulationsnekrose. Die umgebende, neu gebildete provisorische Matrix
hatte bereits grof’e Anteile des verbleibenden parodontalen Ligaments ersetzt. Zudem war
an der Grenze zum Alveolarknochen eine Zunahme der Osteoklasten und mehrkernigen
Riesenzellen zu beobachten (Cardaropoli,
Araujo et al., 2003).

Hierbei ist anzumerken, dass die
eingewanderten Mesenchymzellen in der
Lage sind, sich in osteoblastare Zellen
umzuwandeln. Diese Differenzierung ist
abhangig von der Freisetzung von BMPs
(bone morphogenetic proteins) und anderen
Wachstumsfaktoren, wie z. B. TGF-
(transforming growth factor beta), IGF
(insulin-like growth factor), PDGF (platelet-

derived growth factor), VEGF (vascular

endothelial growth factor) und FGF

Abb. 1b: Extraktionswunde nach 14 Tagen
(fibroblast growth factor). Fir Bone Heilunasperiode (Arauio et al.. 2005)

Morphogenetic Proteine wurde neben ihrem Effekt auf Osteoblasten und Osteoklasten

zudem Wirkungen auf weitere Zielzellen wie Makrophagen, Granulozyten, Fibroblasten und



Endothelzellen beschrieben, welche Zellaktivitat, Zellproliferation und Chemotaxis betreffen.
Zudem induzieren sie die Neubildung von Blutgefal3en, was fir die Knochenregeneration
ebenfalls einen bedeutenden Faktor darstellt (Long et al., 1995; Rickard et al., 1996; Reilly

et al., 1998).

14 Tage post extractionem war erstmals Knochengewebe im peripheren Anteil der Alveole
erkennbar (Abb. 1b). Hierbei handelte es sich um Geflechtknochen. Dieser war weit in die
zentralen Anteile vorgedrungen und umgab nur noch einen zentralen Rest provisorischer
Matrix. Das ehemalige parodontale Ligament erschien ebenso wie die zuvor die Alveole
auskleidende Lamina cribriformis vollstdndig resorbiert. Somit bestand eine direkte
Verbindung zwischen der provisorischen Matrix, den Geflechtknochenanteilen und den
er6ffneten Markrdumen der angrenzenden
Spongiosa. Crestal konnte im Randbereich der
Alveole bereits teilweise eine epitheliale
Abdeckung des stark vaskularisierten
mesenchymalen Bindegewebes beobachtet

werden (Cardaropoli, Araujo et al., 2003).

Nach 30 Tagen waren erste primare Osteone
erkennbar, was als Zeichen einer Ausreifung
des Geflecht- in Lamellenknochen gewertet
wurde (Abb. 1c). Zudem zeigte sich eine
Vielzahl an Osteoklasten im Geflechtknochen,

und lateralen crestalen Anteil der Alveole.

Deren Auftreten symbolisierte den Beginn des

Abb. 1c: Extraktionswunde nach 30 Tagen
Remodellings neu gebildeter sowie alter Heilungsperiode (Araujo et al., 2005)

Knochenstrukturen. Dieser Prozess wird u. a. durch das Parathormon gesteuert, indem die

Knochenresorption durch eine Aktivierung der Osteoklasten angeregt und gleichzeitig die



Kollagensynthese, fir die die Osteoblasten verantwortlich sind, gehemmt wird. Der crestale
Bereich der Alveole war zu diesem Zeitpunkt von einem anndhernd vollstandig organisierten
fibrésen Bindegewebe bedeckt, welches von dem typischen mehrschichtige Plattenepithel

der mastikatorischen Schleimhaut Gberzogen wurde (Cardaropoli, Araujo et al., 2003).

Nach 60 Tagen Heilungsperiode war die Alveole von einer aus Geflechtknochen
aufgebauten crestalen Hartgewebsbriicke Uberzogen (Abb. 4). Diese imponierte als
deutliche Grenze zwischen Mukosa und dem apikal in der Alveole befindlichen Knochen.
Apikal zeigte der Knochen erste Anzeichen einer Umwandlung in Knochenmark. wobei
insbesondere Fettzellen eingewandert waren
und das ansonsten gut vaskularisierte
Knochengewebe auflockerten. Die
weichgewebliche Heilung oberhalb  der
Alveole  war zu diesem Zeitpunkt
weitestgehend abgeschlossen (Cardaropoli,

Araujo et al., 2003).

Nach 90 Tagen hatte sich die ehemals
geflechtknéchern erscheinende Hartgewebs-
bricke zum Teil in lamelldaren Knochen
umgewandelt. Zudem waren deutliche
Remodellationszeichen im  Bereich der

ehemals kndchernen Alveolenbegrenzung

ersichtlich. Die Umwandlung der zentralen

Abb. 1d: Extraktionswunde nach 60 Tagen
Heilungsperiode (Araujo et al., 2005)

Anteile in  Knochenmark war weiter
fortgeschritten und zeigte einen zunehmenden Fettgewebsanteil, wie er auch in regelhaftem

Knochengewebe anzutreffen ist (Cardaropoli, Araujo et al., 2003).
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Die Histologien nach 120 und 180 Tagen Heilungsperiode zeigten ein recht dhnliches Bild:
Innerhalb der ehemaligen Extraktionsalveole hatten sich die zentrale und apikale
Knochenstruktur in Knochenmark umgewandelt. Dieses war von lamellaren
Knochenbalkchen durchzogen. Geflechtknochen war nur noch sehr vereinzelt ersichtlich. Die
crestale Knochenbriicke war vollstandig lamellar ausgereift. Erstmals lie® sich an der
Knochenoberflache die Ausbildung einer Periostschicht erkennen, in die eine Vielzahl an
kollagene Fasern aus dem bedeckenden Bindegewebe einstrahlte (Cardaropoli, Araujo et

al., 2003)

Wie sich auch in unterschiedlichen humanen Studien bestatigen lie3, lassen sich

zusammenfassend flinf Phasen der Extraktionswundheilung beschreiben:

1. Ausbildung und Reifung eines Blutkoagulums

2. Organisation des Blutkoagulums durch Fibroblasten (4 bis 5 Tage)

3. Ausbildung einer provisorischen Matrix (14 bis 16 Tage)

4. knécherne Organisation der provisorischen Matrix und epithelialer Abschluss der
Alveole (bis zu 6 Wochen)

5. Bone modelling/ Remodelling (5 bis 10 Wochen) (Amler et al., 1960; Boyne, 1966;

Amler, 1969)

Die oben beschriebene Zusammenfassung trifft jedoch nur flir den gesunden Organismus
und unter Normalbedingungen zu. Es lieBen sich in einer Vielzahl von Studien
Einflussfaktoren feststellen, welche vor allem die Geschwindigkeit der Hartgewebsbildung
beeinflussen kénnen.

In einer retrospektiven Studie, die 69 Knochenbiopsien von gesunden Patienten nach
Zahnextraktion histologisch untersuchte, stellte sich die Hartgewebsbildung bei Patienten
junger als 20 Jahre deutlich schneller ein als bei Patienten oberhalb des 60. Lebensjahres.

Wahrend die initialen Wundheilungsvorgange innerhalb der ersten zehn Tage vergleichbar
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waren, zeigten die bei den jlingeren Patienten enthommenen Histologien bereits nach 10
Tagen eine Osteoidbildung innerhalb der Alveole. Diejenigen der alteren Patienten
offenbarten erst zur dritten Heilungswoche einen deutlichen Heilungsschub mit
Hartgewebsbildung. Nach 4-6 Wochen war diese wiederum derjenigen der jungen
Population vergleichbar (Amler, 1993).

Neben dem Alter scheinen auch systemische Stérungen des Knochenmetabolismus und
Stoffwechselerkrankungen (z.B. Diabetes mellitus) die Wundheilung negativ zu beeinflussen
(lizuka et al., 1992; Devlin et al., 1996). Zudem verzdgern entziindliche Vorgange innerhalb
der Extraktionsalveole im Sinne einer Ostitis circumscripta post extractionem eine

regelrechte Regeneration (Houston et al., 2002).

Die Geschwindigkeit der Hartgewebsbildung stellt jedoch nur einen einzelnen Parameter der
Regeneration von Extraktionsalveolen dar. Gerade fir die Implantologie ist das Stattfinden
eines absoluten Volumenverlustes als regelhafte dimensionale Kieferkammveranderung
nach Zahnextraktion von Bedeutung.

In diesem Zusammenhang stellt der Entziindungsstatus des entfernten Zahnes einen
wichtigen Faktor dar. Im Rahmen von Entzindungen kommt es zu einem inflammatorisch
bedingten Knochenverlust, was beispielsweise bei langerem Bestehen einer periapikalen
Infektion zu einer Fenestration der Wurzel zum Weichgewebe filhren kann. Bei marginalen
Parodontitiden konnen Dehiszenzdefekte entstehen, bei denen eine die Wurzel bedeckende
bukkale Kompakta fehlt. Dies beglnstigt die Entstehung von horizontalen Knochendefekten,
was durch eine unachtsame Extraktionsweise zusatzlich unterstitzt wird (Nicopoulou-
Karayianni et al., 1997).

In einer histomorphometrischen Studie an Hunden konnte auch unter Normalbedingungen
ein ausgepragter Knochenverlust innerhalb von 8 Wochen post extractionem beobachtet
werden. Es liel3 sich eine deutliche Knochenresorption sowohl im bukkalen, als auch im
lingualen crestalen Anteil der Alveole feststellen, wenngleich diejenige der bukkalen Lamelle

auf langere Sicht wesentlich starker ausgepragt war. So betrug die vertikale Diskrepanz
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zwischen bukkalem und lingualem Knochenniveau nach 8 Wochen ca. 2 mm. Nach einer
Woche war die bukkale Lamelle noch ca. 0,3 mm koronal der lingualen gelegen (Araujo and
Lindhe, 2005).

In klinischen Untersuchungen beim Menschen, in denen zumeist der apiko-koronale sowie
bukko-linguale Dimension des Alveolarfortsatzes Uber die Zeit vermessen wird, wurde
beobachtet, dass innerhalb von 4 bis 12 Monaten nach Zahnextraktion mit 3,1 bis 5,9 mm
eine horizontale Atrophie um ca. 50% der initialen Breite des Alveolarkammes stattgefunden
hatte (Lekovic et al., 1997; Lekovic et al., 1998; Camargo et al., 2000; lasella et al., 2003;
Schropp, Wenzel et al., 2003). Der Verlust an Kieferkammbreite betrug zwischen 0,7 und 1,5
mm (Camargo, Lekovic et al., 2000; lasella, Greenwell et al., 2003; Schropp, Wenzel et al.,
2003). Zudem schien eine gleichzeitige Extraktion mehrerer benachbarter Zahne die

Atrophie vor allem in apiko-koronaler Richtung zu verstarken (Lam, 1960; Johnson, 1963).

Wie deutlich eine solche vertikale und horizontale Atrophie auch klinisch zum Ausdruck kom-
men kann, wird in Abbildung 2 dargestellit.
Abb. 2a zeigt die Extraktionsalveole eines
unteren 6-Jahres-Molaren zwei Wochen
nach Zahnextraktion. Die Alveole ist mit
Granulationsgewebe  aufgeflllt, welches

langsam vom Randbereich mit keratinisierter

Gingiva Uberwachsen wird. Deutlich ist die

a. 2 Wochen

vestibulare Knochenwand als bukkaler Wulst
Abb. 2a: Extraktionswundheilung

eines unteren Molaren zu identifizieren.
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b. 5 Wochen

d. 8 Wochen

Abb. 2 b-d: Extraktionswundheilung eines
unteren Molaren

(Abb. 2a-d Periimplantéare Entziindungen,
Schwarz/Becker, 2006 Copyright und Druck
mit freundlicher Genehmigung von
Quintessenz-Verlag)

Finf Wochen post extraktionem (Abb. 2b)
ist bereits eine deutliche Verschmalerung
des Kieferkammes und die Abflachung der
vestibuldren Knochenlamelle eingetreten.
Offenbar hat im medialen Bereich eine
schnellere  Resorption des Knochens
stattgefunden, da hier der bukkale
Gingivawulst bereits vollstandig fehlt.

Acht Wochen post extraktionem (Abb. 2d)
haben sich der orale und bukkale Wulst
vereinigt und die Alveole ist vollstandig
weichgeweblich verheilt. Neben einem
Verlust an keratinisierter Gingiva wird die
deutliche Dimensionsreduktion in oral-
vestibularer Richtung im Vergleich zu Abb. 5
a deutlich.

Da zu diesem Zeitpunkt bei der Patientin
eine Implantateinbringung vorgesehen war,
konnte in diesem Fall auch die knécherne

Defektsituation beurteilt werden (Abb. 5d).

Nach Mobilisation eines Mukoperiostlappens imponiert eine Auffiillung der beiden Alveolen

mit Geflechtknochen. Deutlich ist zudem die a

bgerundete Morphologie der Alveolenwande

und des Septums zu erkennen, verursacht durch den auch vertikal stattgefundenen Verlust

von mehreren Millimetern Kieferkammhohe.

14



1.2 Beeinflussung der Knochenregeneration nach Zahnextraktion

Da das einmal verloren gegangene Knochenvolumen nur mit erhohtem Aufwand und
Belastung des Patienten im Rahmen spater stattfindender Augmentationen zu regenerieren
ist, existieren verschiedene Ansatze, die gerade initiale Knochensubstanzverluste bereits bei
der Extraktion zu verringern oder zu verhindern versuchen. Sie werden in prophylaktische
von therapeutische Mallnahmen unterschieden und wurden hinsichtlich ihrer Wirksamkeit in

einer Vielzahl von Studien untersucht.

1.2.1 Extraktionsmethode

Es erscheint offensichtlich, dass eine vorsichtige Extraktionsweise die Knochenmorphologie
eher erhalt als ein unvorsichtiges Vorgehen, im schlimmsten Fall vergesellschaftet mit Abriss
oder Bruch der vestibularen Knochenlamelle. Dies ist vor allem im Oberkiefer von
Bedeutung, da hier die bukkale Knochenlamelle sehr diinn sein kann und gerade bei
Zangenextraktionen leicht frakturiert. Tatsachlich hatte auch in einer klinischen Studie der
Erhalt des Limbus alveolaris durch vorsichtiges instrumentelles Vorgehen einen positiven

Einfluss auf die zu erwartenden Resorptionsvorgange (Quayle, 1990).

1.2.2 Sofortimplantation

Betrachtet man die natirlich ablaufenden Resorptionsvorgange nach Zahnextraktion rein
mechanisch als Resultat fehlender Belastungsreize, so liegt der Ansatz der
Sofortimplantation (Becker et al., 1990; Cochran et al., 1993; Gotfredsen et al., 1993; Lang et
al., 1994; Bragger et al., 1996; Hammerle et al., 1998) als Resorptionsprophylaxe nahe.
Durch die unmittelbare Versorgung wird die Behandlungszeit verkurzt und ein physikalischer
Stimulus auf den Kieferkamm Ubertragen. Wie sich jedoch in einer tierexperimentellen Studie

an Hunden hat zeigen lassen, konnten die Resorptionsvorgdnge im Bereich der bukkalen
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Kompakta durch die Sofortimplantation eines schraubenférmigen Titanimplantates nicht
kompensiert werden. Es kam — ebenso wie bei der unversorgten Kontrollgruppe — innerhalb
von drei Monaten Heilungsdauer zu einem vertikalen bukkalen Knochenverlust von ca. 2 mm

(Araujo et al., 2005).

1.2.3 Semianaloge-/ wurzelanaloge Knochenersatzmaterialien

Einen weiteren Ansatz stellt die Versorgung der Extraktionsalveole mit wurzelformig
konfigurierten Knochenersatzmaterialien dar. Diese werden in die noch blutende Wunde
eingebracht, nehmen das Blut aufgrund der Oberflachenspannung bis tief in die
Zwischenrdume auf und bieten je nach PorengréfRe eine Leitschiene flr die im Folgenden
einwachsenden Blutgefalte. Sie werden meist infracrestal eingebracht, verkeilen sie sich in
der Alveole und bleiben auf diesem Wege ortsstabil.

In tierexperimentellen Untersuchungen konnte die infracrestale Implantation prafabrizierter,
nicht resorbierbarer wurzelformiger Hydroxylapatit-Kegel die vertikale Atrophie des
Alveolarkammes im Vergleich zu unbehandelten Extraktionsalveolen reduzieren (Denissen
et al., 1979; Quinn et al., 1984; Sattayasanskul et al., 1988). Hat man sie allerdings am
Menschen eingesetzt, so zeigten diese soliden Implantatstrukturen eine Verlustrate von 27%
(Cranin et al., 1988), wesentlich héher als partikulares Hydroxylapatit (Kwon et al., 1986).
Neben Hydroxylapatit ist praformiertes Bioglas zur Extraktionswundversorgung auf dem
Markt erhaltlich. Auch das Einbringen standardisierter Kegel aus Bioglas konnte eine
Veranderung der Dimension des Alveolarkammes verhindern (Yilmaz et al., 1998).

Neuere Ansatze zur Socket Preservation bewegen sich weg von praformierten Kegeln und
Walzen, da diese eine zu ungenaue Passgenauigkeit aufweisen. Es sind heute verschiedene
Systeme erhaltlich, die auf der Herstellung von individuellen Wurzelreplikaten beruhen.
Hierflr wird der zu extrahierende Zahn in toto entfernt, eine Abformung angefertigt und die
Wurzel bis auf die Héhe von 1-2 mm subcrestal aus Knochenersatzmaterial nachgeformt.

Die hohe Passgenauigkeit gewahrleistet eine unmittelbare Anlagerung des
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Knochenersatzmaterials an die Alveolenwande, soll eine bessere Formstabilitat
gewabhrleisten und die Regeneration des Knochens unterstitzen.

Die alleinige Implantation eines vollstandig aus Polylaktid bestehenden Wurzelreplikates
fuhrte in einem Fallbericht zu einer dimensionalen Erhaltung des Alveolarfortsatzes Uber
einen Beobachtungszeitraum von 21 Monaten (Suhonen et al., 1996). Zudem sind Uber
Polylaktid/Polyglykolide stabilisierte B-Trikalziumphosphat-Granula auf dem Markt erhaltlich
(Nair et al., 2004; Nair et al., 2006). Es konnte gezeigt werden, dass das enthaltene BR-TCP
bereits nach 20 Wochen Heilungsperiode vollstandig resorbiert war, wobei die
Abbauprodukte auch nach 60 Wochen intrazellular in ortsstandigen mehrkernigen
Riesenzellen nachgewiesen werden konnten. Allerdings schien die Anwendung die
Regeneration der Extraktionsalveolen im Vergleich zur unbehandelten Kontrollgruppe zu

verzdgern (Nair, Luder et al., 2006).

1.2.4 Gesteuerte Knochenregeneration

Das Prinzip der Gesteuerten Knochenregeneration basiert auf dem Prinzip der Abdeckung
eines Knochendefektes mittels einer mechanischen Barrieremembran, um fur die
Knochenregeneration nachteilige Zellarten vom Defekt fern zu halten. Hierzu gehdren in der
Parodontaltherapie vor allem epitheliale Zellen; in der Implantologie wird durch das
Fernhalten des Weichgewebes eine bindegewebige Einscheidung des Augmentates bzw.
Defektraumes verhindert (Gottlow et al., 1986; Dahlin et al., 1988; Karring et al., 1993;
Hammerle et al., 1998; Hammerle et al., 2001).

Das Prinzip der gesteuerten Knochenregeneration bietet sich auch fir die Behandlung von
Extraktionsalveolen an, wobei die leere (Wiesen et al., 1998; Brugnami et al., 1999;
Klokkevold et al., 1999; Smukler et al., 1999; Fowler et al., 2000; Yang et al., 2000; Artzi et
al., 2001; Sy et al., 2001; Carmagnola et al., 2003) oder mit einem Biomateral aufgefillte
Alveole (Dies et al., 1996; Lekovic, Kenney et al., 1997; Lekovic, Camargo et al., 1998) mit

einer Membran gegeniber dem umliegenden Gewebe abgeschirmt wird.
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Bezlglich der alleinigen Verwendung nicht resorbierbarer ePTFE-Membranen konnte in
einer klinischen Studie gezeigt werden, dass die Heilung frischer Extraktionsalveolen nach
Abdeckung mit ePTFE-Membranen selbst ohne Auffullung durch ein Knochenersatzmaterial
derjenigen von unbehandelten Kontrollalveolen Uberlegen war (Lekovic, Kenney et al.,
1997).

Neben den nicht resorbierbaren ePTFE-Membranen haben sich in den vergangenen Jahren
resorbierbare Membranen etablieren kénnen, die einer unterschiedliche Resorptionskinetik
unterliegen und keinen separaten Eingriff zur Membranentfernung bendtigen. Sie sind
entweder als xenogenes Material aus tierischem Gewebe hergestellt (Kollagen | und Ill) oder
wurden durch die chemische Vernetzung von Lactid- und/oder Glycolidmolekilen
synthetisiert. Durch die Anwendung von Polylactid/Polyglycolid- (PLA/PGA)-Membranen
konnten vergleichbar gute Ergebnisse wie flir ePTFE-Membranen erzielt werden (Lekovic,
Camargo et al., 1998).

Ein Problem der GBR-Therapie stellt die flr die Heilung notwendige Bedeckung der
Membran mit Weichgewebe dar. Jede Extraktionswunde bedingt crestal einen
Weichgewebsdefekt, welcher eine vollstandige Abdeckung der Membran erschwert. Hier
bietet sich die Bildung eines Mukoperiostlappens an, welcher basal in der Periostschicht
geschlitzt wird und auf diesem Wege Uber die Extraktionswunde ausgedehnt werden kann.
Dieser als koronale Verschiebeplastik bezeichnete Eingriff bedingt neben der erhéhten
Belastung des Patienten jedoch auch stets einen Verlust an keratinisierter Gingiva.

Eine andere Moglichkeit stellt die Abdeckung der Alveole mit einem Kkeratinisierten freien
Schleimhauttransplantat dar (Chen et al., 1996). Auf diesem Wege wird eine geschlossene
Einheilung der Membran auch ohne koronale Verschiebeplastik ermdglicht. Chen und Dahlin
konnten zeigen, dass die Abdeckung von Extraktionsalveolen bzw. der aufliegenden
Membran mittels eines Bindegewebstransplantates vom Gaumen zu einer Verbesserung des

klinischen Ergebnisses flhrte. Nach Therapie konnten 22 von insgesamt 24 Membranen
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Uber einen Beobachtungszeitraum von 6 Monaten ohne Exposition oder chirurgisch

bedingtem Verlust an keratinisierter Gingiva einheilen (Chen and Dahlin, 1996).

Es erscheint offensichtlich, dass eine Membran eine gewisse Stabilitdt aufweisen muss,
wenn sie ohne zusatzliche Aufflllung der Alveole eingesetzt werden soll. Eingebrachtes
Knochenersatzmaterial unterstiitzt den Defektraum, wirkt einem Kollaps der Membran
entgegen und Iasst auf diesem Wege auch nicht eigenstabile Membranen wie native Typ I-
und llI-Kollagenmembranen zu. Aus diesem Grunde werden solche Membranen eher in
Verbindung mit Knochenersatzmaterialien eingesetzt. Wahrend die alleinige Anwendung von
Membranen jedoch Vorteile hinsichtlich der Regeneration von Extraktionswunden zeigte,
wird die Mdglichkeit einer zusatzlichen Aufflillung der Alveole mit Fillkérpern nicht von allen
Autoren als positiv bewertet.

Bei der Anwendung einer ePTFE Membran mit und ohne Einsatz eines allogenen oder
xenogenen Knochenersatzmaterials konnten Dies et al. aufzeigen, dass eine Auffullung der
Alveole nach 6-9 Monaten zu einer Regeneration bukkaler Dehiszenzdefekte fiihrte (Dies,
Etienne et al., 1996). Die histologische Beurteilung des in der Alveole entstandenen
Knochengewebes ergab jedoch, dass der regenerierte Knochen ohne Aufflllung qualitativ
besser erschien als mit Anwendung des Knochenersatzmaterials.

Auch in einer anderen Studie war die Auffullung der Alveole mit xenogenem
Knochenersatzmaterial zwar mit einem klinisch geringeren Volumenverlust verbunden, es
imponierte aber histologisch eine schlechtere Knochenqualitat mit groRen Anteilen
bindegewebiger Ausheilung (Carmagnola, Adriaens et al., 2003). Diese als fehlende
Regeneration zu wertende Ersatzgewebsheilung vermag die &aulRere Kontur des
Kieferkamms positiv beeinflussen, ist flr die Insertion von Implantaten jedoch
kontraproduktiv. Im Gegensatz dazu flhrte die alleinige Abdeckung der Alveole mit einer
nativen Kollagenmembran zu einer vergleichbaren Knochenqualitdt wie in der unbehandelte
Kontrollgruppe (Carmagnola, Adriaens et al., 2003). Becker et al. kamen ebenfalls zu dem

Schluss, dass das Einbringen von allogenem und xenogenem Knochenersatzmaterial
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ebenso wie autogener Knochen die natirlich ablaufenden Regenerationsmechanismen
beeinflusst und zu einer Verzégerung der Wundheilung in der Alveole fuhrt (Becker et al.,
1998)..

In verschiedenen Fallberichten konnte hingegen beobachtet werden, dass allogene,
xenogene und alloplastische Knochenersatzmaterialien die Knochenregeneration von
Extraktionsalveolen unterstitzen. Allerdings muss einschrankend angemerkt werden, dass
eine Resorption der eingebrachten Materialien in vielen Fallen — zumindest innerhalb des
gewahlten Beobachtungszeitraums — nicht nachweisbar war (Brugnami et al., 1996; Wiesen

and Kitzis, 1998; Yang, Lee et al., 2000; Artzi, Nemcovsky et al., 2001; Artzi et al., 2001).

1.3 Problemstellung und Ziel der Studie

Wie bereits aufgezeigt wurde, kommt es im Rahmen der Wundheilung nach Zahnextraktion
regelhaft zu einem irreversiblen Verlust an Knochengewebe. Dies kompromittiert zum einen
die Basis schleimhautgetragener Prothesen, zum anderen sind gerade im Frontzahnbereich
asthetische Aspekte von Bedeutung, da hier je nach Verlauf der Lachlinie Knochendefekte
von unschoénen Schattenbildungen bis hin zu Profilveranderungen begleitet werden.

Die Grundlage einer erfolgreichen oralen Rehabilitation mit zahnarztlichen Implantaten stellt
ebenfalls ein ausreichendes Knochenangebot sowohl in horizontaler als auch in vertikaler
Ausdehnung dar. Es erscheint offensichtlich, dass gerade der Erhaltung des Kieferknochens
nach Zahnextraktionen im Rahmen einer unmittelbaren Versorgung der Extraktionswunde
eine zentrale Bedeutung zukommt. Dies hat in den vergangenen Jahren dazu gefiihrt, dass
die Dentalindustrie zum heutigen Zeitpunkt eine Vielzahl von Techniken und Materialien
vertreibt, deren Wirksamkeit zum Uberwiegenden Teil nicht oder nur vdllig unzureichend
untersucht worden ist. Unter anderem ist eine neuartige Versorgungsform (RootReplica®,
Degradable Solutions AG, Zirich, Schweiz) erhaltlich, die auf der Herstellung eines

individuellen, ,chair-side“-angefertigten Wourzelreplikates aus hitzekondensiertem,
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lactidbeschichteten R-TCP Granulat basiert. RootReplika® soll die Wundheilung nach
Zahnextraktion positiv beeinflussen und zu einer Verbesserung der knéchernen Situation
nach Zahnextraktion fihren. Es liegen jedoch keine praklinischen oder klinischen Daten vor,
die diese Angaben des Herstellers bestatigen.

Ziel der vorliegenden Studie war es daher, Wundheilungsvorgadnge und dimensionale
Veranderungen des Kieferknochens nach Extraktionswundversorgung mit Root-Replika®-

Wurzelreplikaten im Vergleich zu nicht aufgefillten Kontrollalveolen zu untersuchen.
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2 Material und Methoden

Zur histologischen Untersuchung von Heilungsmechanismen im Kieferbereich sind Hunde
ein weit verbreitetes und international akzeptiertes Modell (Block et al., 1986; Gauthier et al.,
1999; Araujo and Lindhe, 2005; Araujo, Sukekava et al., 2005; Cardaropoli et al., 2005). In
dieser Studie fanden ausgewachsene Foxhunde (mittleres Gewicht 32,3 kg) mit initial
vollstandiger, gesunder permanenter Dentition Verwendung.

Wahl der Tierart, Haltung und experimentelles Vorgehen wurden vor Studienbeginn von der
Tierversuchskommission der Bezirksregierung Dusseldorf (Referenznummer 50.05-230-
72/04) genehmigt. Der experimentelle Teil der Studie begann nach einer Eingewdhnungszeit

von einer Woche.

2.1 Studiendesign

Bei insgesamt zehn Hunden wurde der erste Unterkiefer-Pramolar beidseitig extrahiert und
in eine der Extraktionsalveolen ein polylactidvernetztes B-TCP-Wurzelreplikat (nach MPG
genehmigt: Root-Replika®) eingebracht. Im Sinne eines ,Split-mouth-Designs* diente die
Alveole der gegenliberliegenden Seite als unbehandelte Kontrolle. Nach 3 und 6 Monaten
wurden jeweils 5 Tiere getdtet, die entsprechenden Kieferabschnitte aufbereitet und

histomorphometrisch ausgewertet (n=5).
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2.2 Experimentelles Vorgehen

Alle operativen Eingriffe fanden in Allgemeinnarkose und unter perioperativer Schmerz- und

Infektionsprophylaxe statt.

Die Medikation im Uberblick:

Produkt Hersteller

Acepromazin Vetranquil 1%, Ceva Tiergesundheit
Disseldorf

Thiopental Trapanal 2,5%, Altana GmbH, Konstanz

Ringer-Lactat Infusion

Piritramid Dipidolor®, Janssen-Cilag GmbH, Neuss

Carprofen Rimadyl®, Pfitzer Pharma GmbH, Karlsruhe

Clindamycin Clerobe®, Pharmacia Tiergesundheit,
Erlangen

2.2.1 Allgemeinnarkose und perioperative Versorgung

Nach intramuskuladrer Sedierung mit 0,17 mg/kg Acepromazin (Vetranquil 1%, Ceva
Tiergesundheit, DUsseldorf) wurde bei allen Tieren durch intravenése Gabe von 21.5 mg/kg
Thiopental (Trapanal 2.5%, Altana GmbH, Konstanz) die Allgemeinnarkose eingeleitet und
durch eine Mischung von Sauerstoff, Lachgas und Isofluran erganzt. Zusatzlich erhielten die
Hunde eine Ringer-Lactat Infusion und intravendse Schmerzmedikation von 0,4 mg/kg
Piritramid (Dipidolor®, Janssen-Cilag GmbH, Neuss) und 4,5 mg/kg Carprofen (Rimadyl®,
Pfitzer Pharma GmbH, Karlsruhe). Zur postoperativen Nachsorge wurden Piritramid und
Carprofen subkutan Uber einen Zeitraum von drei Tagen verabreicht. Alle Tiere wurden
zudem antibiotisch intra- und postoperativ mit Clindamycin (11,0 mg/kg, Clerobe®,

Pharmacia Tiergesundheit, Erlangen) abgedeckt.
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2.2.2 Operatives Vorgehen

Zur lokalen Schmerzausschaltung diente die
intraorale Injektion von 0,5 ml UDS (Sanofi-
Aventis Dt. Gmbh, Frankfurt, Germany) je
Kieferseite. Nach einer Anflutungszeit von
mindestens 10 Minuten wurde beidseitig der
erste Unterkiefer-Pramolar vorsichtig extrahiert
(Abb. 3 a,b). Die Seiten wurden randomisiert der
Kontroll- oder Testgruppe zugeordnet und der
auf der Testseite entfernte Zahn in 3%iger
Wasserstoffperoxidlosung fir 60 Sekunden
desinfiziert. =~ Wahrenddessen erfolgte die
Adaptation der Wundrander der Kontrollseite
(Negativkontrolle) mittels resorbierbarer
Riickstichnaht (Vicryl®, Resorba, Niirnberg).

Die Wurzel des Zahnes der Testseite wurde
unter sterilen Kautelen mit einem zum System
gehorigen A-Silikon abgeformt und der Zahn
nach vertikaler Schlitzung des Silikons aus dem
Abdruck entfernt (Abb. 3c). Nach Einbringen in
ein spezielles Heizgerat wurde das Negativ mit
polylactidbeschichtetem R-TCP-Granulat
vollstandig aufgefiillt, auf 46° C erhitzt und

mittels einer thermischen Sonde entsprechend
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der Wurzelanatomie bis auf die Héhe von 1 mm
unterhalb der Schmelz-Zement-Grenze
kondensiert. Um das offenporige TCP gegen
Kontaminationen aus der Mundhdhle
abzudichten, erfolgte zudem eine
Hitzekondensation von reinem Polylactidpulver
auf der crestalen Flache des Implantates (Abb.
3d). Das Replikat wurde unter Verwendung
einer sterilen Pinzette in die Alveole eingebracht
(Abb. 3e) und die Wundrander mit einer
resorbierbaren Ruckstichnaht (Vicryl®, Resorba,
Nurnberg) adaptiert (Abb. 3f). Abformung,
Herstellung und Einbringung des Replikates

erfolgte entsprechend den Herstellerangaben

Abb. 3 d-f : Operatives Vorgehen

und ausschlieRlich mit den Materialien des zu untersuchenden Systems (Root Replica®,

Degradable Solutions AG, Zirich, Schweiz). Nach Durchfuhrung weiterer operativer Eingriffe

in mindestens 3 cm Abstand zur Replikat/Kontrollalveole erfolgte die Ausleitung der Narkose

durch Weglassen des Lachgas- und Isoflurananteils im Ventilationsvolumen.

Die Tiere wurden je nach Heilungsperiode in den ersten zwei Wochen taglich, dann zweimal

wochentlich auf Auffalligkeiten bezlglich der Wundheilung kontrolliert und die Befunde

schriftlich dokumentiert.
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2.2.3 Probengewinnung

Nach einer Heilungsperiode von 3 und 6 Monaten wurden jeweils 5 Tiere durch
intramuskulare Injektion mit 0,17 mg/kg Acepromazin (Vetranquil 1%, Ceva Tiergesundheit,
Dusseldorf) sediert und durch intravenése Gabe von 21.5 mg/kg Thiopental (Trapanal 2.5%,
Altana GmbH, Konstanz) kurznarkotisiert. Es folgte die intravendse Injektion von 50 000 i.E.
Heparin zur Ausschaltung der plasmatischen Gerinnung und die Totung der Tiere durch
Gabe einer Uberdosis an Pentobarbital (200 mg/kg i.v.). Die Carotiden wurden postmortal
nach chirurgischer Freilegung beidseits katheterisiert und der Kopf des Tieres nach
Dekapitation mit 1000 ml 4%iger gepufferter Formalinlésung intraarteriell fixiert. Die zu
untersuchenden Kieferabschnitte wurden mittels einer oszillierenden Sage mitsamt des
bedeckenden Weichgewebes entfernt und fur eine Woche in 4%iger gepufferter
Formalinlésung fixiert.

Die Dehydrierung der Proben erfolgte unter Verwendung einer aufsteigenden Alkoholreihe
(70%-80%-90%-95%-100%-100%) fir jeweils eine Woche. Anschlielend wurden die
entwasserten Praparate fur die Dauer von 2 Wochen mit Methacrylat-Monomer (Technovit
7200 VLC, Heraeus Kulzer, Wehrheim) infiltriert und in Methacrylat (Technovit 7200 VLC,
Heraeus Kulzer, Wehrheim) unter Verwendung einer UV-Lampe (Exakt Apparatebau,
Norderstedt) eingebettet.

Die weitere Verarbeitung erfolgte in hartgewebshistologischer Standardtechnik nach Donath
(Donath, 1985). Hierfir wurden die in Methacrylat eingebetteten Proben getrimmt, mit
opaquem Methacrylatkleber auf Plastikobjekttrager aufgebracht und mittels eines
wassergeklhlten Prazisionsschleifgerates (Exakt Apparatebau, Norderstedt) planparallel bis
zum Erreichen der gewlinschten Schichtebene abgeschliffen. Ein weiterer Plastikobjekttrager
wurde unter Verwendung von durchsichtigem Methacrylatklebstoff auf die Oberflache
aufgeklebt und der Objekttrager vom Probenblock mittels einer wassergekihlten
Prazisionssage (Exakt Apparatebau) in einer Schichtdicke von 150 uym abgetrennt. Die

entstehenden Rohschnitte wurden unter Verwendung des Schleifgerates unter standiger
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Wasserkiihlung auf eine Schichtdicke von ca. 50 ym reduziert und anschlieRend poliert. Auf
diesem Wege wurden mindestens drei zentrale Schnitte je Praparat in bukko-oraler Richtung
entsprechend der Achse des entfernten Zahnes angefertigt.

Die polierten Objekttrager wurden mit 10%iger Wasserstoffperoxidlésung flr 6-8 Minuten
geatzt und durch 30 Sekunden Einlage in 4%iger Ameisensaure oberflachlich entkalkt.
AnschlieRend erfolgte eine histologische Anfarbung mit Toluidinblau und die Eindeckelung

der Proben unter Verwendung von transparentem Methacrylatkleber.

Arbeitsschritte bis zur Farbung im Detail:

1. 6-8 Minuten Wasserstoffperoxid 10%

2. gut abspulen mit Leitungswasser

3. 30 Sekunden Ameisensaure 4%

4. Abspiilen

5. 6 Minuten in Toluidinblau

6. Abspiilen

7. 6 Minuten in Toluidinblau

8. Lufttrocknung + Differenzierung mit Aceton-Alkohol

9. Eindecken mit Eukit
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2.3 Histologische und Histomorphometrische Auswertung

Alle Auswertungen wurden von einem erfahrenen Untersucher ohne Kenntnis der
Heilungsdauer oder Gruppenzugehdrigkeit durchgefiihrt. Die histologische Bewertung
erfolgte im Durchlichtmikroskop (BX50, Olympus, Hamburg). Fir den histomorphometrischen
Anteil wurde der Schnitt mit der langsten vertikalen Ausdehnung der noch zu erkennenden
Extraktionsalveole als ,mittlerer Schnitt® ausgewahlt und digitale Fotos (SIS Color View3,
Soft Imaging System GmbH, Minster) bei einer Vergrofierung von 12,5 x und 40 x
angefertigt. Die Vermessung erfolgte unter Zuhilfenahme einer speziellen Software (SIS
analySIS Auto Software 3.2, Soft imaging
System GmbH, Minster). Hierbei wurden die
folgenden Parameter in der Kiefer-Lateralansicht

erhoben:

1. linguale and bukkale Alveolenwandbreite
(A, B, C)und

2. vollstandige Knochenwandbreite (A", B’,

C’), gemessen jeweils senkrecht zur

bukkal lingual

Achse des entfernten Zahnes 1, 3 und 5
mm unterhalb der jeweiligen

Abb. 4: Histomorphometrische Parameter Alveolenwandspitze.
3. Unterschied zwischen lingualer und bukkaler Knochenhoéhe (bone height
difference, BHD) als Differenz des Lotes der Knochenwandspitzen auf die

Langsachse des Zahnes.
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Auf die Vermessung der absoluten Knochenhéhe wurde verzichtet, da sich durch die schrag
durch den Kiefer verlaufenden Schnittebene aufgrund der Abweichung der Wurzelspitze

nach distal zu groRe Unterschiede ergeben hatten.

2.4 Statistische Auswertung

Zur statistischen Auswertung diente das Statistikprogramm SPSS (SPSS 12.0, SPSS Inc.,
Chicago, IL, USA). Mittelwerte und Standardabweichungen wurden fir alle Parameter
berechnet. Nach Uberprifung der Normalverteilung mittels Kolmogorov-Smirnov-
Abweichungstest fand fiir die induktive Statistik entsprechend des Split-mouth-designs der
Student’s T-Test fir gepaarte Stichproben (Test vs. Kontrolle) Verwendung. Beobachtete
Unterschiede wurden ab einem Signifikanzlevel von P < 0.05 als statistisch signifikant

definiert.
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3 Ergebnisse

Alle Extraktionsalveolen heilten komplikationslos innerhalb der ersten zwei Wochen
vollstandig ab. Es wurden wahrend der gesamten Studiendauer weder Infektionen, noch

Expositionen oder Wunddehiszenzen beobachtet.

3.1 Histologische Auswertung

3.1.1 Testalveolen nach 3 Monaten Heilungsperiode

C.

Abb. 5 a-c: Histologie RR-Gruppe, 3 Monate Heilungsperiode

In der Ubersicht ist einer der nicht ossir organisierten Replikatanteile (=) sichtbar (a, 12,5x).
In der hoheren VergroBerung ein deutlicher Osteoklastensaum (=) mit Resorptionsvakuolen
an der oralen Lamelle (b, 400x). Auch vestibuldr lassen sich deutliche Resorptionszeichen (=)

ausmachen (c, 400x).
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Die histologische Sichtung der Alveolen der Testgruppe zeigte nach 3 Monaten
Heilungsperiode ein gut abgrenzbares Alveolenfach, welches weitestgehend von
Geflechtknochen aufgefillt war. Deutlich ist in Abb. 5a die starkere Blaufarbung der
ehemaligen Alveole als Zeichen einer geringeren Mineralisierung erkennbar. Die Lamina
cribrosa war weitestgehend aufgeldst und von horizontalen Blutgefalen durchzogen.

Es liel3en sich keine Reste des Knochenersatzmaterials nachweisen, allerdings zeigten drei
der funf untersuchten Alveolen im zentralen crestalen Bereich kleinere, bindegewebig
organisierte Areale (Abb. 5a, Pfeil). Diese erschienen wie von einer Kapsel begrenzt und
waren zum Teil in die Knochenmatrix integriert. Eine akut-entzindliche Reaktion war an
dieser Stelle nicht ersichtlich.

Sowohl im oralen (Abb. 5b), als auch im bukkalen Anteil (Abb. 5c) erschien die oberflachliche
Knochenschicht rau und aufgeworfen. Hier lielen sich Osteoklasten, zum Teil auch
osteoblastare Zellen als Zeichen einer auch noch nach 3 Monaten stattfindenden

Knochenresorption- und Apposition ausmachen.

3.1.2 Kontrollalveolen nach 3 Monaten Heilungsperiode

Auch die Kontrollalveolen waren nach 3 Monaten vollstandig mit Geflechtknochen aufgefullt,
ebenfalls ohne die Ausbildung einer crestal vollstandig geschlossenen Kompakta-Schicht
(Abb. 6a). Die Lamina cribrosa war durch zumeist horizontal verlaufende Blutgefalie
durchsetzt und in ihrem Verlauf geringgradig durch neue Knochenbalkchen unterbrochen
(Abb. 6b). Es lieRen sich zudem im crestalen Anteil der urspriinglichen Alveolenwande
vereinzelt Resorptionslakunen und Osteoklasten erkennen (Abb. 6¢), allerdings erschien
das Bild insgesamt von reiferer Knochenstruktur. Innerhalb der Alveole hatten sich bereits
kleinere Anteile in Knochenmarkt umgewandelt, was ebenfalls als Zeichen einer

fortgeschrittene Knochenreife gewertet wurde.
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Abb. 6 a-c: Histologie Kontrollgruppe, 3 Monate Heilungsperiode

Deutlicher Mineralisationsunterschied zwischen urspriinglichem Alveolenfach (dunkel
angefarbt) und urspriinglichem Kieferknochen (hell angefarbt) (a, 12,5x). Innerhalb der Alveole
findet sich kaum Lamellenknochen. Die Lamina cribrosa wird zum Teil durch horizontal
verlaufende BlutgefiaBe (=) durchsetzt (b, 100x). Auf der bukkalen Seite finden sich vereinzelt

Resorptionsvakuolen mit Osteoklasten (=) (c, 400x)

3.1.3 Testalveolen nach 6 Monaten Heilungsperiode

Im Gegensatz zu den 3-Monats-Proben hatte sich innerhalb von 6 Monaten Heilungsperiode
auch innerhalb der urspringlichen Alveole eine kompakte Knochenstruktur lamellarer
Qualitat gebildet (Abb. 7a) Neben Schalt- und Generallamellen war Knochengewebe
unterschiedlichen Mineralisierungsgrades erkennbar, was flir einen immer noch
stattfindenden Umbau des Gewebes spricht (Abb. 7b). Die crestale Knochenschicht war bei

den meisten Praparaten nicht vollstandig geschlossen, sondern von einer Vielzahl von
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Cc

Abb. 7 a-c: Histologie RR-Gruppe, 6 Monate Heilungsperiode

Angleichung von intra— und extraalveolirem Knochengewebe (a, 12,5x). In der hoheren
VergroBerung erkennt man die Ausbildung von General- und Schaltlamellen auch innerhalb der
urspringlichen Alveole (). Deutliche Umbauvorgange in Form von Knochenresorption und -
apposition an der Oberflache (b, 200x). Auf der bukkalen Alveolenwand findet sich eine diinne

Schicht weniger stark mineralisierten Knochens (=) ohne Resorptionszeichen (c, 400x).

Resorptionslakunen und neu gebildeten Knochenbalkchen aufgewthlt (Abb. 8 a+b). In
diesem Bereich waren zudem Osteoklasten erkennbar, die mit der Resorption von
Hartgewebe beschaftigt waren. Die Lamina cribrosa erschien weitestgehend aufgelost,
wahrend sich vor allem apikal weite Markraume gebildet hatten.

Einige Praparate zeigten kleinere, bindegewebig organisierte Anteile ohne entzundliche
Reaktion. Die crestale Knochenkontur erschien deutlich glatter als nach 3 Monaten. Zudem

war die Oberflache des bukkalen und oralen Knochens von einer dinnen Schicht neu
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gebildeten Knochengewebes bedeckt und zeigte keine Anzeichen weiterer resorptiver

Vorgange (Abb. 5c, 6¢).

3.1.4 Kontrollalveolen nach 6 Monaten Heilungsperiode

Auch die 6-Monats-Proben der Kontrollgruppe wiesen eine deutlich reifere und hohergradig

mineralisierte knécherne Auffiillung der Alveole auf als die entsprechenden 3 Monats-Proben

Abb. 8 a-c: Histologie Kontroll-Gruppe, 6 Monate Heilungsperiode

Innerhalb der urspriinglichen Extraktionsalveole wurde der Geflecht- durch Lamellenknochen
ersetzt. Zudem Ausbildung einer crestalen Kompakta, die Lamina cribrosa () ist
weitestgehend unterbrochen (a, 12,5x). In hoherer VergroBerung General- und Schaltlamellen
auf beiden Seiten der ehemaligen Lamina cribrosa (=) (b, 200x). Die AlveolenwandauBenseite
zeigt eine diinne Schicht oberflachlichen, neuen Knochens (=) ohne Anzeichen weiterer
resorptiver Vorgange (c, 400x).
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(Abb. 8a). Innerhalb der Alveolen war weitestgehend lamellarer Knochen ausgebildet. Die
Lamina cribrosa war fast vollstandig aufgeldst und die Grenze zwischen altem und neuem
Knochen nur noch rudimentar nachweisbar (Abb. 8b), wahrend sich im apikalen Bereich
Knochenmark ausgebreitet hatte.

Eine crestale Kompakta war im Gegensatz zur Testgruppe bei allen Praparaten ausgebildet.
Resorptionslakunen lieien sich nicht nachweisen. Auch bei den Kontrollalveolen erschien
die Knochenmorphologie insgesamt etwas mehr abgerundet. Ebenso war die bukkale und

orale Oberflache von einer dinnen Schicht neu gebildeten Knochens bedeckt.

3.2 Histomorphometrische Auswertung

Die histomorphometrischen Daten sind in Abb. 9-11 sowie in den Tabellen 1-3 dargestellt.
Die grafische Darstellung der Daten erfolgt in Boxplot-Form. Auf der Ordinate ist der jeweils
erhobene Parameter in mm aufgetragen, auf der Abszisse die einzelnen Gruppen, ggf. nach
Heilungsperiode aufgetrennt. Der Mediane ist als dicke horizontale Linie innerhalb des 2.
(unterer roter Kasten) und 3. Quartils (oberer roter Kasten) dargestellt. Die dinne Linie
oberhalb des Kastens begrenzt das 1. Quartil und zeigt an der Spitze den Maximalwert an.
Die dunne Linie unterhalb begrenzt das 4. Quartil und wird von dem Minimalwert begrenzt.
AusreilRer sind als Kreis mit entsprechender Probennummer aufgefiihrt. Probenanzahl,
Mittelwerte und Standardabweichungen konnen den jeweiligen Tabellen entnommen

werden.

3.3 Vertikale Differenz nach 3 und 6 Monaten

Bei der Ermittlung der vertikalen Differenzen zwischen bukkaler und oraler Knochenlamelle
lieRen sich im Wesentlichen Werte von 1 bis 1,5 mm ermitteln. Hierbei war die bukkale

Lamelle im Vergleich zur oralen bei der Kontrolle zu 100%, in der Testgruppe zu 80% der
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Messwerte niedriger ausgebildet. Nach Uberprifung der Normalverteilung mittels
Kolmogorov-Smirnov Anpassungstest (Tab. 1) zeigte sich fir die vertikale Differenz weder
nach 3, noch nach 6 Monaten ein signifikanter Unterschied zwischen Test- und

Kontrollgruppe (P>0,05, gepaarter T-Test, siehe Tab. 2).

Hene

0,00

Heilungsperiode
I 3 Monate
[E 6 Monate

-1,00—

| |
RR Kontrolle

Abb. 9: Boxplot der vertikalen Knochenh6éhendifferenz in mm (Abszisse)

Tabelle 1 Testung der Normalverteilung der vertikalen Differenz in mm
Kolmogorov-Smirnov-Anpassungstest 3 Monate 6 Monate
N 10 10
Parameter der Normalverteilung(a,b) Mittelwert 1,1599 1,2634

Standardabweichung ,95839 ,53930
Extremste Differenzen Absolut ,208 161

Positiv 127 161

Negativ -,208 -,152
Kolmogorov-Smirnov-Z ,658 511
Asymptotische Signifikanz (2-seitig) ,780 957

a Die zu testende Verteilung ist eine Normalverteilung.
b Aus den Daten berechnet.
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Tabelle 2 Deskriptive Statistik und P-Werte der Vertikalen Differenz in mm

3 Monate 6 Monate
RR Kontrolle P RR Kontrolle P
1,1+11 13+0,7 0,869 1,2 +0,3 1,2+0,9 0,870

3.4 Alveolenwandbreite nach 3 und 6 Monaten

2,40 Gruppe 270 Gruppe

B RR H RR
014

1,20
02

[ Kontrolle [H Kontrolle
2,40
2,10
2,10
1,80
1,80
1,50
*6
1,50
1,20 E

0,90 0,90
I I I I
3 Monate 6 Monate 3 Monate 6 Monate
a. 1 mm subcrestal oral b. 1 mm subcrestal bukkal
_ Gruppe | Gruppe
2,50 W RR 3,00 B RR
[ Kontrolle [l Kontrolle
2,25 2,75
2,00 i 2,50
1,75— 013 2,25 .
1,50— 2,00
1,25+ 1,75
I I I I
3 Monate 6 Monate 3 Monate 6 Monate
¢. 3 mm subcrestal oral d. 3 mm subcrestal bukkal

Abb. 10 a-d: Boxplots der ermittelten Knochenwandbreiten in mm (Abszisse)
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3,00 3,20
3,00
2,50— 2,80 a
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2,00 240
2,20
o3
2,00
T T
T T
3 Monate ) 6 Monate 3 Monate 6 Monate

e. 5 mm subcrestal oral f. 5 mm subcrestal bukkal

Abb. 10 e-f: Boxplots der ermittelten Knochenwandbreiten in mm (Abszisse)

Tabelle 3  Testung der Normalverteilung der Alveolenwandbreite
Kolmogorov-Smirnov-Anpassungstest Aoral Boral Coral Abukkal B bukkal C bukkal
3
Monate 10 10 10 10 10 10

Parameter der 1,161 1,771 2,322
Normalverteilung(a,b) MW 9 2 1 1,3138 2,1659 2,7226
SD 1737 ,3030 ,4702  ,19209 ,35001 , 35759
Extremste Differenzen Absolut ,223 147 ,137 ,193 ,153 ,264
Positiv ,223 147 137 ,193 ,153 144
Negativ  -150 -119 -095 -137 -,118 -,264
Kolmogorov-Smirnov-Z , 704 ,465 ,434 ,611 ,483 ,834
Asymptotische Signifikanz (2-seitig) , 704 ,982 ,992 ,849 ,974 ,490
6 N 10 10 10 10 10 10
Monate
Parameter der MW 1544 2152 2,603 15051 22372  2,6645
Normalverteilung(a,b)
SD , 3453 2151 ,2900 ,41716 ,33221 41129
Extremste Differenzen Absolut 174 ,184 ,197 272 179 ,136
Positiv 174 ,158 ,119 272 ,142 124
Negativ  -,145 -184  -197 -,216 -179 -,136
Kolmogorov-Smirnov-Z ,551 ,580 ,623 ,861 ,567 ,431
Asymptotische Signifikanz (2-seitig) ,922 ,889 ,832 448 ,904 ,992

a Die zu testende Verteilung ist eine Normalverteilung.
b Aus den Daten berechnet.
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Die Ermittlung der Alveolenwandbreite ergab nach apikal eine stetige Zunahme der
Messwerte, die der kegelférmigen Konfiguration der entfernten Wurzel gerecht wird (Abb. 10
a-d). Im zeitlichen Verlauf schien die Alveolenwandbreite gering zuzunehmen. Sie stiegen im
Zeitraum von 3 bis 6 Monaten im Mittel um 0,3 mm sowohl in der Kontroll-, als auch in der
Testgruppe an. Nach Uberprifung der Normalverteilung mittels Kolmogorov-Smirnov
Anpassungstest (Tab. 3) zeigte sich fir die Knochenwandbreiten jedoch weder nach 3, noch
nach 6 Monaten ein signifikanter Unterschied zwischen Test- und Kontrollgruppe (P>0,05,

gepaarter T-Test, siehe Tab. 4).

Tabelle 4 Deskriptive Statistik und P-Werte der Alveolenwandbreite (in mm)
3 Monate 6 Monate
RR Kontrolle P RR Kontrolle P
oral 1 mm 1,1£0,2 1,2+0,2 0,737 1,4+0,2 1,4 £0,4 0,915

3mm  17:+04 18+02 0780 20+02 2,3%0,1 0,219
Smm  23:+06 23+04 0984 26+03 2,603 0,956
vestibular Tmm  13+03 1,3+01 0,902 1,3+0,1  1,7+0,6 0,216
3mm  20+03 23+04 0284 22+02 2304 0,956
Smm  26+04 29+0,2 0,122 27+05 2,604 0,734
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3.5 Gesamtknochenbreiten nach 3 und 6 Monaten

Auch fir die vestibulare und orale Gesamtknochenbreite (Abb. 11 c-f) konnte nach

Uberpriifung der Normalverteilung (Tab. 5) weder nach 3, noch nach 6 Monaten ein

signifikanter Unterschied zwischen Test- und Kontrollgruppe nachgewiesen werden (P>0,05,

gepaarter T-Test, siehe Tab. 6).
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Abb. 11 a-b: Boxplots der ermittelten Gesamtknochenbreiten in mm (Abszisse)
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Abb. 11 c-f: Boxplots der ermittelten Gesamtknochenbreiten in mm (Abszisse)

Tabelle 5 Testung der Normalverteilung der Alveolenwandbreite
Kolmogorov-Smirnov-Anpassungstest A'oral B'oral C'oral A'bukk. B'bukk. C'buk.
3
Monate 10 10 10 10 10 10

Parameter der MW 2045 3407 3718 2782 3386  3,8739
Normalverteilung(a,b)
SD ,(1953 2141 3182 ,3422 ,2651 ,28892
Extremste Differenzen Absolut ,148 ,205 ,209 ,215 ,216 ,190
Positiv ,108 ,148 ,165 ,215 ,204 ,190
Negativ -,148 -,205 -,209 -,168 -,216 -,104
Kolmogorov-Smirnov-Z ,467 ,650 ,661 ,680 ,683 ,599
Asymptotische Signifikanz (2-seitig) ,981 ,793 ,775 ,745 ,739 ,865
6 N 10 10 10 10 10 10
Monate
Parameter der MW 3218 3,702 4,120 2,889 3,585  4,0747
Normalverteilung(a,b)
SD ,2462 2180 ,3096 ,5163 ,4991 ,63797
Extremste Differenzen Absolut ,189 ,206 213 ,264 ,153 ,195
Positiv ,189 ,206 ,153 ,200 ,146 ,195
Negativ -,141 -,161 -,213 -,264 -,153 -,130
Kolmogorov-Smirnov-Z ,599 ,650 ,674 ,833 ,483 ,616
Asymptotische Signifikanz (2-seitig) ,866 ,792 ,753 ,491 ,974 ,843

a Die zu testende Verteilung ist eine Normalverteilung.
b Aus den Daten berechnet.
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Tabelle 6 Deskriptive Statistik und P-Werte der Gesamtknochenbreite (in mm)

3 Monate 6 Monate
RR Kontrolle P RR Kontrolle P
oral Tmm  30+02 26+03 0,491 31+01 3,403 0,385

3mm  36+02 31+04 0521 36+01 3802 0,689
Smm  39+02 35+03 0548 41+03 42103 0,567
vestibular Tmm  29:+04 2,7+02 0758 2,9+02 29207 0,981
3mm  35+03 33+02 0608 35+03 3,610,7 0,801
Smm  39+04 39 +02 0929 40+04 4,109 0,824
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4 Diskussion

In der vorliegenden Studie wurde die Wundheilung von Extraktionsalveolen nach Versorgung
mit einem lactidvernetzten R-TCP Wurzelreplikat untersucht und der natirlichen
Wundheilung von Kontrollalveolen gegenubergestellt. Beide Gruppen zeigten einen
komplikationslosen klinischen Weichgewebsverschluss innerhalb von zwei Wochen. In der
histologischen Auswertung nach drei und sechs Monaten Heilungsperiode zeigte sich, dass
bereits drei Monate nach Implantation das eingebrachte R-TCP der Testgruppe vollstandig
resorbiert war. Es waren jedoch im Gegensatz zur Kontrolle sowohl nach drei, als auch nach
sechs Monaten bindegewebig organisierte Anteile innerhalb des Alveolenfachs
nachweisbar, in denen offenbar keine Knochenregeneration stattgefunden hatte. Bezliglich
der dimensionalen Veranderungen des Kieferknochens wurde eine starkere Resorption der
bukkalen Alveolenwand sowohl nach drei (RR: 1,1 £ 1,1 mm, Kontrolle: 1,3 + 0,7 mm), als
auch nach sechs Monaten (RR 1,2 + 0,3, Kontrolle 1,2 + 0,9) Heilungsperiode beobachtet.
Die Unterschiede zwischen Test- und Kontrollgruppe waren jedoch in keinem der

untersuchten Parameter signifikant unterschiedlich.

Betrachtet man die aktuelle Literatur, so lassen sich bislang keine histologischen oder
histomorphometrischen Studien zu dem verwendeten Knochenersatzmaterial finden.
Wenngleich es seit Jahren auf dem Markt erhaltlich ist, scheint es bisher zumindest in
publizierter Form noch nicht auf seine Wirksamkeit hin untersucht zu sein. Es existieren
jedoch Vergleichsstudien Gber dhnliche Materialien mit sehr unterschiedlichen Ergebnissen.

Nair et al. untersuchten in einem Tierexperiment histologisch, mikroradiographisch und
elektronenmikroskopisch die Wundheilung von Extraktionsalveolen nach Implantation eines
R-TCP-Wurzelreplikates. Dieses war — ebenso wie in der vorliegenden Arbeit — aus
einzelnen Granula aufgebaut, die auf ihrer Oberflache eine dinne Beschichtung aus
Polylactiden/Polyglycoliden aufwiesen. Nach Entfernung des dritten Unterkieferfrontzahns
von Schweinen wurden die Replikate entsprechend der Wurzelkonfiguration nachgeformt,
ebenso wie in dieser Studie auf thermischem Wege stabilisiert und in die Extraktionswunden
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eingebracht. Als Kontrolle dienten leer gelassene Extraktionsalveolen der Schneidezahne
der Gegenseite. Nach 20, 40 und 60 Wochen wurden jeweils zwei Tiere getbtet und
histologisch aufgearbeitet. Zudem wurde eine der Testhistologien nach 60 Wochen
elektronenmikroskopisch und mikroradiographisch zum Nachweis der Bioabsorption des
eingebrachten Materials analysiert. Wie in der vorliegenden Arbeit konnten die Untersucher
nach 20 Wochen Heilungsperiode histologisch keine Reste des Knochenersatzmaterials
nachweisen. Erst die elektronenmikroskopische Analyse offenbarte Spuren des R-TCP
innerhalb des Zytoplasmas ortsstandiger mehrkerniger Riesenzellen. Wenngleich sich die
Heilung von Kontroll- und Testalveolen nur in geringem Male unterschieden und beide
letztlich zur knéchernen Auffillung der Alveole geflihrt hatte, schlussfolgerten die Autoren,
dass das Einbringen der B-TCP Granula die Wundheilung von Extraktionsalveolen verzogert
(Nair, Luder et al., 2006). Diese Aussage deckt sich auch mit den Beobachtungen dieser
Arbeit, in der die Testalveolen nach 6 Monaten Heilungsperiode zumindest im crestalen
Anteil eine immer noch stattfindende Knochenremodellation mit Resorptionslakunen aufwies.
Die Kontrollalveole hatte zu diesem Zeitpunkt bereits eine deutliche Kompaktaschicht
ausgebildet und zeigte keine Anzeichen von Knochenresorption und —apposition, was flr
eine weiter fortgeschrittene Regeneration spricht. Allerdings muss einschrankend angemerkt
werden, dass in der vorliegenden Arbeit nur lichtmikroskopische Techniken zur Anwendung
kamen, so dass anhand der vorliegenden Ergebnisse keine Aussage Uber den Verbleib des

Knochenersatzmaterials getroffen werden kann.

In der vorliegenden Arbeit waren bei einigen Proben der Testgruppe bindegewebig
organisierte Anteile innerhalb der Alveolen nachweisbar. Es stellt sich die Frage, ob in
diesem Zusammenhang die Polylactidbeschichtung und ihr Abbau Uber saure
Zwischenprodukte des Zitratzyklus die ossare Integration des Materials verhindert und somit
die Knochenregeneration verzdgert haben kdnnte. Suhonen und Meyer konnten in einer
Fallbeschreibung feststellen, dass auch die alleinige Implantation eines Polylaktid-

Wurzelreplikates bei relativ rascher Resorption zu einer knéchernen Regeneration und
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dimensionalen Erhaltung des Alveolarfortsatzes flihrte (Suhonen and Meyer, 1996). Sie
entfernten bei einem Zahn mit fortgeschrittener Parodontalerkrankung zunachst die Krone,
um einen crestalen Weichgewebsabschluss oberhalb der in-situ gelassenen Wurzel zu
ermoglichen. Nach sechs Wochen wurde die Wurzel chirurgisch entfernt und durch ein
individuell geformtes Polylactidreplikat ersetzt. Die im weiteren Verlauf zunehmende
radiologische Densitat in dem behandelten Bereich deutete auf einen vollstandigen
knéchernen Umbau hin, und auch die Kieferkammhoéhe konnte (ber den gesamten
Beobachtungszeitraum von 21 Monaten erhalten werden (Suhonen and Meyer, 1996). Zu
dieser Studie muss jedoch kritisch angemerkt werden, dass die gemachten Beobachtungen
rein klinisch-radiologischer Natur waren und dementsprechend keine Aussage (ber die
histologische Qualitdt und den Reifestatus des entstandenen Knochengewebes getroffen
werden kann. Auch ist die Wundheilung einer Extraktionsalveole bei schon vor Extraktion
bestehendem crestalen Weichgewebsabschluss nur mit Einschrankungen der Heilung von

frisch extrahierten Zdhnen mit supra-alveolarem Weichgewebsdefekt vergleichbar.

Neben den Uber Hilfsstoffe chair-side geformten Knochenersatzmaterialreplikaten existieren
eine Vielzahl weiterer Materialien, die hinsichtlich ihrer Eignung zum Kieferkammerhalt nach
Zahnextraktion wissenschaftlich untersucht wurden.

Carmagnola et al. beurteilten die Heilung von Extraktionswunden nach Einbringen eines
xenogenen Biominerals (BioOss, Geistlich, Wolhusen) am Menschen (Carmagnola, Adriaens
et al., 2003). Insgesamt wurden 31 Extraktionswunden bei 21 Patienten randomisiert einer
der folgenden Gruppen zugeordnet: a. Abdecken mit einer Kollagenmembran (BioGide,
Geistlich, Wolhusen) (n=11), b. Auffillung der Extraktionsalveole mit BioOss und Abdecken
mit Kollagenmembran (BioGide) (N=7) c. Abheilung der Alveole auf natirlichem Wege ohne
weitere Behandlung (N=10). Die Datenerhebung erfolgte deutlich fundierter als bei Suhonen
et al., da bei allen Patienten Trepanbohrungen im Zuge der folgenden Implantatversorgung
entnommen wurden und somit die Beurteilung der Knochenregeneration auf histologischer

Ebene erfolgen konnte. Die gewonnenen Biopsien zeigten eine sehr gute knocherne
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Ausheilung der Membrangruppe mit ca. 40%iger Lamellen- und 13%iger
Geflechtknochenbildung, ebenso wie die der Kontrollgruppe mit 56%igem Lamellen- und
0,5%igem Geflechtknochenanteil. Der restliche Anteil wurde jeweils durch Knochenmark
reprasentiert. Bindegewebige Anteile lieRen sich nicht ausmachen. Im Gegensatz hierzu
wurden in der mit BioOss aufgefilliten Alveole 26% Lamellen- und 8% Geflechtknochen
identifiziert. Die restlichen Anteile waren eingebrachtes BioOss zu 21%, Knochenmark zu
26% und — als Zeichen einer ausgebliebenen Knochenregeneration — ein bindegewebiger
Anteil von 18,1%. Die Oberflache der BioOss-Partikel stand zudem nur zu einem Anteil von
40% in direktem Knochenkontakt (Carmagnola, Adriaens et al., 2003). Somit war auch in
dieser Studie das Einbringen eines Knochenersatzmaterials mit einer verzogerten (héherer
Geflechtknochenanteil) und gestérten Wundheilung (Bindegewebsanteil als Zeichen
fehlender Regeneration) vergesellschaftet. In den Histologien der vorliegenden Studie
konnte der direkte Knochen-Granulat-Kontakt nicht bestimmt werden, da Reste des R—TCP-
Granulates in keinem der Praparate nachweisbar waren. Zudem muss fir die Studie von
Carmagnola at al. einschrankend angemerkt werden, dass die Heilungsdauer der
Kontrollgruppe mit bis zu 15 Jahren deutlich hdher war als in den beiden anderen Gruppen
(Carmagnola, Adriaens et al., 2003). Die Heilungsdauer ist jedoch ein Hauptfaktor fir die
Knochenreife und determiniert unter anderem den Geflechtknochenanteil. Somit waren die
in dieser Studie untersuchten Knochenbiopsien zu denen der Testgruppen hinsichtlich der

Knochenreife nur sehr eingeschrankt vergleichbar.

In einer tierexperimentellen Untersuchung konnte durch die Implantation nicht resorbierbarer
wurzelférmiger Hydroxylapatit-Kegel die vertikale Atrophie des Alveolarkammes im Vergleich
zu unbehandelten Extraktionsalveolen signifikant reduziert werden (Quinn and Kent, 1984).
In diesem an Affen und Hunden durchgeflihrten Experiment wurden die Implantate nicht wie
in der vorliegenden Studie den entfernten Wurzeln entsprechend individuell nachgeformt,
sondern nur annaherungsweise an die Extraktionsalveole angepasst. Die Autoren fanden

heraus, dass ein Uberwachsen der Implantate mit Knochen und Weichgewebe erst ab einer
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Implantattiefe von mehr als zwei bis drei Millimeter unterhalb des Knochencrests madglich ist,
sofern das bedeckende Weichgewebe nicht chirurgisch geschlossen wird. Zudem schien
eine genaue Anpassung der Knochenersatzmaterialien an die Alveolarwande vom Crest bis
zum Apex nicht von wesentlicher Bedeutung zu sein. Hinsichtlich des dimensionalen
Kieferkammerhaltes wurde ein deutlicher Vorteil nach Anwendung der Implantate
festgestellt. So war die Knochenhdohe der Testgruppe derjenigen der unbehandelten
Kontrolle im Mittel um 2 mm tberlegen (Quinn and Kent, 1984).

Denissen et. al untersuchten ebenso wie die Arbeitsgruppe um Brook und Sattayasanskul
die Anwendung von heissgepressten und/oder dicht gesinterten Hydroxylapatitkegeln beim
Menschen. Auch sie konnten einen Vorteil hinsichtlich des Kieferkammerhaltes feststellen
(Denissen and de Groot, 1979; Brook et al., 1988; Sattayasanskul, Brook et al., 1988). In
direkten Vergleichsstudien zeigte jedoch solides Hydroxylapatit im Vergleich zu partikularem
Hydroxylapatit unter klinischen Bedingungen eine geringere therapeutische Sicherheit und
Vorhersagbarkeit (Cranin, Ronen et al., 1988). In einer anderen Studie wurden bei 18
Patienten insgesamt 70 Hydroxylapatit-Kegel der physiologischen Heilung von 63
Extraktionsalveolen gegentibergestellt (Kwon, el Deeb et al.,, 1986). Dabei wurden -
entsprechend dem Versuchsdesign der vorliegenden Arbeit — die Kegel bis auf die Héhe 1
mm unterhalb des Knochencrests eingebracht. Die Uberwachung der dimensionalen
Veranderungen erfolgte radiologisch tUber einen Zeitraum von 12 bis 24 Monaten und zeigte
keine signifikante Reduktion der Kieferkammresorption. Viel bedeutsamer war jedoch, dass
die Autoren eine klinisch kaum zu verantwortende Expositionsrate von mehr als die Halfte
(53%) der Implantate beobachteten, was letztlich einen Totalverlust von 27% der
eingebrachten Kegel verursachte. Die Autoren schlussfolgerten, dass das Einbringen von
Hydroxylapatit-Kegeln die Alveolarkammresorption nach Zahnextraktion nicht zu verhindern

vermag (Kwon, el Deeb et al., 1986).

Es stellt sich die Frage, welche klinischen Resultate mit dem in dieser Arbeit getesteten

RootReplika®-System erzielt werden kénnen. In diesem Zusammenhang wurde vor Beginn
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der Tierexperimente ein einzelner Patient mit dem
RootReplika® -System behandelt. Hierbei ist

anzumerken, dass die Behandlung unter

Aufklarung und Zustimmung des Patienten

erfolgte und das System nach
Medizinproduktegesetz fir den deutschen Markt
zugelassenen ist. Die klinischen Beobachtungen
sind im Folgenden dargestellt:

Bei einer 53jahrigen, gesunden, nicht rauchenden
Patientin mit guter Mundhygiene wurden aufgrund
einer fortgeschrittenen Parodontalerkrankung im
Rahmen einer implantologisch-vollprothetischen
Versorgung die Zahne 13, 12, 11 und 23 unter
Lokalanasthesie entfernt. Zur klinischen
Erprobung des Root-Replika-Systems wurde von
beiden Canini anhand der entfernten Zahne ein
Wurzelreplikat Diese

hergestellt. waren

hinsichtlich der crestalen Ausdehnung
entsprechend der Herstellerempfehlung bis auf
eine Hohe von 1 mm unterhalb Knochencrest
ausgedehnt. Deutlich ist in Abbildung 12a der

crestale Abschluss mittels hitzekondensierter
Polylactid-Auflage zu erkennen. Die Replikate
wurden unmittelbar nach Abkudhlung steril in die
noch blutende Wunde eingebracht (Abb. 12b).
Abbildung 12c zeigt die postoperative klinische
Situation: Wahrend die Alveolen von 11 und 12

blutgeflllt erscheinen, erkennt man an 13 und 23
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die leicht speckig schimmernde weisse Oberflache
der Replikate. Diese sind durch bereits
angesprochene Polylactidschicht gegenuber der
oralen Bakterienflora abgeschlossen. Der Patient
wurde schlieRlich nach Ublicher postoperativer
Aufklarung nach Hause entlassen.

Wahrend einen Tag postoperativ die Heilung
klinisch unauffallig erschien, kam es am zweiten
postoperativen Tag zu einer Lockerung des
Replikates von 23. Aufgrund der nicht mehr
vorhandenen Stabilitit wurde das Implantat
entfernt (Abb. 12d). Es zeigte sich eine trockene
Alveole im Sinne einer Ostitis circumscripta post
extractionem (Abb. 12e), welche fiir die Dauer von
einer Woche mit einer Zinkoxid-Eugenol-
Streifeneinlage behandelt wurde (Abb. 12f). Die
Heilung von 11, 12 und 13 verlief klinisch
unauffallig.

Nach einem Monat Heilungsperiode (Abb. 12g)
zeigte sich eine regelrechte Wundheilung mit
abgeschlossenem Weichgewebsverschluss an 11,
12 und 13 sowie leicht verzogerter Wundheilung
an 23.

Zum Implantationstermin  nach 2 Monaten
Heilungsperiode erschien die Patientin mit stabiler
Weichgewebssituation und gut ausgeformten
Kieferkamm. Nach klinischen Gesichtspunkten

hatte die Anwendung des Wurzelreplikates den
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Kieferkamm regio 013 erhalten, wenngleich auch

die gegenuberliegende Seite 023 keinen
wesentlichen Einbruch des Kieferkamms aufwies
(Abb. 12h). Nach Praparation des
Mukoperiostlappens zeigten sich kleinere Reste
von R-TCP Granulat, welche offenbar weder
noch Uber die

kndchern integriert waren,

Polylactidbeschichtung mit dem eigentlichen
Replikat in Verbindung standen (Abb. 12i). Intra-
alveolar lieR sich ein faseriges Bindegewebe
identifizieren, welches die gesamte Alveole bis
zum Apex ausfullte. Dieses wurde in toto mittels
einer zahnarztlichen Pinzette entfernt und enthielt
auch bei genauer Betrachtung keine Anteile des
eingebrachten Knochenersatzmaterials (Abb. 12)).
Knochendefekt

Es resultierte ein massiver

entsprechend der urspriinglichen Alveole mit
Verlust der bukkalen Knochenwand, welcher nicht
primar implantologisch versorgt werden konnte.
Stattdessen wurde der Bereich im Sinne einer
gesteuerten Geweberegeneration mit granularem
Knochenersatzmaterial augmentiert und mittels
einer resorbierbaren Kollagen Typ | und Il -
Membran abgedeckt. Die weitere implantologische
Versorgung der Patientin erfolgte komplikationslos

6 Monate nach Augmentation.

Abb. 12a-k: Copyright und Druck mit freundlicher
Genehmigung von
Quintessenz-Verlag)
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k. Knochendefekt regio 013

Abb. 12 i-k: Patientenfall RootReplika®
Periimplantéare Entziindungen,
Schwarz/Becker, 2006



Die in dem vorgestellten Patientenfall erhobenen Beobachtungen stehen sowohl mit den in
der Literatur gemachten Angaben, als auch mit den Ergebnissen des aktuellen
Tierexperimentes im Einklang. Zum einen ist die Verwendung nicht-granularer Materialien
mit einem erhdhten Risiko des Totalverlustes vergesellschaftet (Kwon, el Deeb et al., 1986).
Dieses wurde in dem vorgestellten Fall durch den Totalverlust von 23 bestatigt. Zum anderen
erschien die Heilung der Extraktionsalveole von 13 trotz klinisch unauffalligem
Erscheinungsbild durch die Anwendung des Wurzelreplikates massiv gestort. An Stelle einer
ossaren Regeneration war es zu einer bindegewebigen Einscheidung des
Knochenersatzmaterials gekommen. Hierbei ist anzumerken, dass solche Beobachtungen
zumindest teilweise auch bei granularen Materialien gemacht wurden (Carmagnola, Adriaens
et al., 2003). Sie beschrankten sich jedoch auf den crestalen Anteil, apikal war die knécherne
Regeneration jeweils weitestgehend vollstandig abgelaufen.

Die Tatsache, dass in den Histologien der vorliegenden Untersuchung und im intraalveolaren
Gewebe der vorgestellten Patientin keine Reste des Knochenersatzmaterials (3-TCP-
Granulat) nachweisbar waren, kénnte in der vermutlich rein bindegewebigen Einscheidung
der Replikate begriindet liegen. Bindegewebig eingeschiedene Knochenersatzmaterialien
stellen als Fremdkdrper im Gegensatz zu osseointegriertem Material einen Entziindungsreiz
dar, welcher chemotaktisch auf Granulozyten, Makrophagen und mehrkernigen Riesenzellen
wirkt. Hier stellt die Polylactidbeschichtung einen zusatzlichen entzundlichen Reiz dar, da
Polylactid-Ketten zur Verstoffwechslung im Citratzyklus hydrolytisch gespalten werden und
auf diesem Wege ein saures Milieu beginstigen. Eine verstarkte entziindliche Reaktion
bedingt jedoch auch eine beschleunigte Materialresorption. Dies mag dazu geflihrt haben,
dass in der vorliegenden Studie bereits nach drei Monaten Heilungsperiode kein R-TCP-
Granulat, sondern nur kleinere Anteile von Bindegewebe innerhalb der Alveolen gefunden
werden konnten. Auch Nair et al. konnten nach 20 Wochen Heilungsperiode keine soliden
Reste von in Extraktionsalveolen eingebrachtem lactidbeschichteten 3-TCP auffinden. Wie
die genaue Untersuchung von 60-Wochen-Proben zeigte, war das 3-TCP weitestgehend von

mehrkernigen Riesenzellen resorbiert worden (Nair, Luder et al., 2006).
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Es stellt sich die Frage, mit welcher Technik ein dimensionaler Erhalt des Kieferkamms nach
Zahnextraktion am ehesten vorhersagbar méglich ist. Anhand der aktuellen Literatur lasst
sich feststellen, dass wissenschaftlich belegt vor allem die Anwendung der gesteuerten
Geweberegeneration die dimensionalen Verluste des Kieferkamms nach Zahnextraktion
verhindern kann. So war der Einsatz einer Membran entweder mit (Wiesen and Kitzis, 1998;
Brugnami, Then et al., 1999; Klokkevold, Han et al., 1999; Smukler, Landi et al., 1999;
Fowler, Breault et al., 2000; Yang, Lee et al., 2000; Artzi, Nemcovsky et al., 2001; Sy and
Perio, 2001; Carmagnola, Adriaens et al., 2003) oder ohne Unterstitzung durch ein
Fullmaterial (Dies, Etienne et al., 1996; Lekovic, Kenney et al., 1997; Lekovic, Camargo et
al.,, 1998) in der Lage, die dimensionalen Veranderungen des Alveolarkamms nach
Zahnextraktion zu verhindern. Allerdings darf nicht vernachlassigt werden, dass die
Applikation von Membranen und Knochenersatzmaterialien einen deutlich erhdhten
Kostenfaktor darstellt. Zudem wird eine deutliche Mehrbelastung des Patienten in Kauf
genommen; ebenso wie im Falle einer vertikalen Verschiebeplastik ein Verlust von gerade
fir die Implantologie sehr wichtige Breite an keratinisierter Gingiva (Kaptein et al., 1999;

Evans et al., 2003; Park, 2006).

Fur die gesteuerte Geweberegeneration konnten Lekovic et al. in einer klinischen
Vergleichsstudie zeigen, dass die Abdeckung frischer Extraktionsalveolen mit ePTFE-
Membranen im Vergleich zu unbehandelten Kontrollalveolen nach sechs Monaten zu einer
signifikant geringeren dimensionalen Alveolarkammveranderung fuhrte (Lekovic, Kenney et
al., 1997) Hierbei betrug die vertikale Knochenregeneration in der Testgruppe mit Membran
5,4 + 1,1 mm, wahrend die Kontrollgruppe 2,9 + 1,6 mm aufwies. Die Knochenatrophie in
vertikaler Richtung betrug 0,3 + 0,2 mm in der Test- und 1,0 £ 0,0 mm in der Kontrollgruppe,
die horizontale 1,7 + 0,7 bzw. 4,4 + 0,7 mm. Alle Differenzen waren statistisch signifikant
(Lekovic, Kenney et al., 1997). Eine frihzeitige Exposition der ePTFE-Membran bedingte

jedoch klinisch eine signifikante Verschlechterung der Ergebnisse. (Lekovic, Kenney et al.,
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1997). Vergleichbare Resultate konnten auch durch den Einsatz von PLA/ PGA Membranen
erzielt werden (Lekovic, Camargo et al., 1998), und auch kollagene Membranen haben in
diesem Zusammenhang gute Ergebnisse gezeigt (Carmagnola, Adriaens et al., 2003). Der
Vorteil der Anwendung dieser resorbierbaren Barrieren liegt darin, dass auf einen zweiten
Eingriff zur Membranentfernung verzichtet werden kann. Gerade flir xenogene native Typ |
und llI-Kollagene hat sich eine gute Biokompatibilitat aufzeigen lassen (Rothamel et al.,
2004). Zudem kann durch unterschiedliche Arten der Quervernetzung dieser Membranen
deren Resorptionskinetik und transmembrandse Angiogenese beeinflusst werden (Rothamel
et al., 2005; Schwarz et al., 2006).

Yilmaz et al. verwandten zur Auffillung der Alveolen Bioglas und verglichen diese mit
unbehandelten Kontrollalveolen Uber einen Zeitraum von 12 Monaten. Wahrend die BioGlas-
Gruppe im Mittel eine minimale Zunahme der horizontalen Kieferkammdimension (+0,1 +
0,52 mm) zeigte, war in der Kontrollgruppe eine Abnahme von -0,75 + 0,59 mm fest zu
stellen. Auch vertikal war eine geringe Uberlegenheit der Testgruppe (-0,1 + 0,87 mm)
gegenuber der Kontrollgruppe (-0,5 + 0,76 mm) nachzuweisen (Yilmaz, Efeoglu et al., 1998).
Die Anwendung von Bioglas in Verbindung mit einer Calzium-Sulfat-Membran fiihrte im
Vergleich zur unbehandelten Kontrollgruppe zu einer Uberlegenheit von ca. 0,6 mm in
vertikaler Dimension. Allerdings war die Testgruppe horizontal um 0,4 mm unterlegen
(Camargo, Lekovic et al., 2000).

Fir allogenes Knochenersatzmaterial, zumeist als entproteinierter Leichenknochen
erhaltlich, konnte in Verbindung mit einer nativen Kollagenmembran bislang die besten
wissenschaftlich belegten Ergebnisse erzielt werden: lasella et al. untersuchten die
Anwendung von allogenem Knochen im Vergleich zu unbehandelten Alveolen Uber einen
Beobachtungszeitraum von 6 Monaten. Die zudem mit einer Typ-I-Kollagenmembran
abgedeckten Testalveolen zeigten in horizontaler Dimension einen Abbau von 1,17 £ 0,93
mm, signifikant geringer als die Kontrollgruppe mit 2,63 + 2,29 mm. In vertikaler Dimension
war flr die Kontrollgruppe ein Dimensionsverlust von 0,90 + 1,60 mm fest zu stellen,

wahrend flir die Testgruppe sogar ein Zuwachs der Knochenhéhe um 1,30 £ 2,0 mm
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beobachtet werden konnte (lasella, Greenwell et al., 2003). Bei Verwendung einer PLA/PLG-
Membran konnte fur allogenen Knochen kein Vorteil nachgewiesen werden (Simon et al.,

2000).

Die bisher angesprochenen Studien beschaftigen sich in ihrer Gesamtheit mit
Knochenersatzmaterialen allogener, xenogener oder auch alloplastischer Herkunft. Sie sind
aus biologischer Sicht als totes Biomaterial zu bezeichnen, welches nur osteokonduktiv, aber
ohne die Anwendung weiterer biologischer Faktoren nicht osteoinduktiv wirksam sein kann.
Bei der Transplantation von patienteneigenem Knochengewebe hingegen werden mit dem
eigentlichen Knochenmineral auch lebende Zellen samt extrazellularer biologischer Matrix
Ubertragen, was einen wesentlichen Vorteil hinsichtlich der Knochenregeneration darstellen
kann. Die Anwendung fir die Extraktionswundversorgung wurde bislang jedoch noch nicht
ausreichend untersucht. Dies mag vor allem daran liegen, dass die Auffillung einer Alveole
mit Eigenknochen die Entnahme eines nicht unerheblichen Volumens an anderer Stelle
erfordert. Dieses ware jedoch mit einer kaum zu rechtfertigenden Mehrbelastung des
Patienten, insbesondere wegen der Notwendigkeit eines Zweiteingriffs zur
Transplantatgewinnung vergesellschaftet. Becker et al. untersuchten an 8 Patienten
histologisch die Extraktionswundheilung nach Aufflllung der Alveole mit unterschiedlichen
Materialien. Es kamen xenogene Knochenblécke (N=5), demineralisierter gefriergetrockneter
Knochen (DFDBA) (N=3), autogener Knochen (N=2) oder mit Bone Morphogenetic Protein
getranktem Osteocalcin/Osteonectin Carriermaterial (N=2) zum Einsatz. Zudem wurden bei
einigen Alveolen Mikroschrauben eingebracht, um die Anlagerung des neu gebildeten
Knochens an Implantate zu beurteilen. Diese wurden zirkular mit bovinem Knochenmineral
(N=3), DFDBA (N=2) oder autogenem Knochen (N=1) umgeben. Die histologische
Auswertung erfolgte anhand von Trepanbohrungen drei bis sechs Monate post extractionem.
Die anhand morphologischer Bewertungskriterien beurteilten Biopsien ergaben folgende
Befunde: Die mit bovinem Knochenmineral aufgefillten Alveolen zeigten ein inhomogenes

Muster von meist bindegewebiger Einscheidung bis zum ossaren Einschluss von nicht
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vitalisierten Partikeln, wahrend die DFDBA-Biopsien eine ausschliel3lich bindegewebige
Reaktion offenbarten. Fir die mit Wachstumsfaktor behandelten Carrier war eine
Kombination aus Lamellen- und Geflechtknochen fest zu stellen. Eine der mit Schrauben
versehenen Alveolen musste aufgrund fehlender Stabilitdt aus der Studie ausgeschlossen
werden; die anderen zeigten fir bovines Knochenmineral und DFDBA einen rein
bindegewebigen Verbund zwischen Schraube und dem umliegenden, ebenfalls nicht
vitalisierte Partikel enthaltenden Weichgewebe. Die Umschichtung der Minischraube mit
autogenem Knochenmaterial hatte zwar peripher eine Knochenneubildung induziert, eine
Unterstutzung der Osseointegration der Schraube war jedoch auch in diesem Fall nur sehr
gering fest zu stellen. Die Autoren schlossen aus den Ergebnissen, dass weder bovines
Knochenmineral oder DFDBA, noch intraoral gewonnener Eigenknochen die Einheilung von
Implantaten unterstiitzt und stattdessen die natirlich ablaufenden Wundheilungsvorgange
negativ beeinflusst. Alleine die Implantation des mit Wachstumsfaktor getrankten Carriers
war in der Lage, offenbar auf biochemischen Wege die Ausbildung von neuem
Knochengewebe zu unterstiitzen (Becker et al., 1998).

Betrachtet man in diesem Zusammenhang die Resorption und Remodellation des Knochens
auf zellularer Ebene, so sind insbesondere aktive Osteoklasten flr die dimensionalen
Veranderungen des Kieferkamms verantwortlich. Sie unterliegen einer sehr prazisen
Steuerung und werden sowohl in der Proliferation, als auch in der Differenzierung vor allem
durch das RANK/RANK-Ligand/Osteoprotegerin-System kontrolliert (Grcevic et al., 2001;
Hofbauer et al., 2001; Goldring, 2003). Dabei gehort der Osteoprotegerin-Ligand (OPG-L)
zu der Familie der TNF-Liganden (tumor necrosis factor-Liganden). Er wird von
Osteoblasten, T-Lymphozyten und Knochenmarkstromazellen produziert. Es existieren zwei
Formen, von denen die eine, l6sliche Form (sOPGL) durch die TNF-a-converting enzyme-
like protease (TACE) in eine zellstandige Form (cOPGL) Uberfihrt werden kann. Beide
aktivieren den membranstandigen TNF-Rezeptor RANK (Receptor activator of NK-kappaB),
welcher auf Osteoklasten, Lymphozyten und dendritischen Zellen nachgewiesen wurde.

Durch diese Interaktion wird die Differenzierung und Fusion von Osteoklastenvorstufen
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beschleunigt. Zudem werden reife Osteoklasten aktiviert und ihre natirlich stattfindende
Apoptose vermindert. Es konnte gezeigt werden, dass durch die Ankopplung der OPG-
Liganden an RANK die Anzahl und Lebensdauer der Osteoklasten erhéht somit die
Knochenresorption beschleunigt wird (Grcevic, Katavic et al., 2001; Hofbauer and Heufelder,
2001; Goldring, 2003). Einen gegenteiligen Effekt hat Osteoprotegerin (OPG), ein lésliches
Propeptid aus der Gruppe der Tumor necrosis factor receptor (TNFR)-Familie. Er ist
kompetetiver Antagonist zu RANK und bindet sowohl die membranstandige, als auch die
I6sliche Form von OPG-Ligand. Viele Zelllinien (z.B. Knochenmarkszellen, PDL Fibroblasten)
konnen Osteoprotegerin synthetisieren, die hdochsten Konzentrationen wurden jedoch fur
osteoblastare Zellen nachgewiesen. Hierbei konnte ein positiver Zusammenhang der
gemessenen Konzentration zum Differenzierungsgrad der Osteoblasten nachgewiesen
werden. Die Bindung von Osteoprotegerin an OPGL hemmt die Differenzierung und Fusion
von Osteoklastenvorlauferzellen, zudem wird die Aktivierung reifer Osteoklasten verzégert
und deren Apoptose beschleunigt. Somit wird deutlich, dass der standig stattfindende
Prozess des dynamischen Knochenumbaus wesentlich von dem Verhaltnis von
Osteoprotegerin zu Osteoprotegerin-Ligand abhangt. Beide Zytokine werden hauptsachlich
von Osteoblasten sezerniert; dabei ist der OPGL/OPG-Quotient im Wesentlichen vom
Differenzierungsgrad der Zellen abhangig. Eine vermehrt osteoblastare Differenzierung fihrt
demnach zu einer Hemmung der Proliferation, Differenzierung und Aktivierung von
Osteoklasten, was die positive Bilanz der Hartgewebsbildung weiter verstarkt (Grcevic,
Katavic et al., 2001; Hofbauer and Heufelder, 2001; Goldring, 2003). Das Einbringen von
Knochenersatzmaterialen in Extraktionsalveolen und die hierdurch bedingte Beeinflussung
des physiologischen Wundheilungsmechanismus kénnte das Zusammenspiel von OPLG und
OPG storen und somit die sonst positive Bilanz der Knochenneubildung negativ

beeinflussen.

Die in der vorliegenden Studie beobachtete starkere Resorption auf der bukkalen Seite

wurde auch schon von Araujo und Mitarbeitern (Araujo and Lindhe, 2005) beobachtet.
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Hierbei wurde der vertikale Hoéhenunterschied zwischen der bukkalen und lingualen
Knochenlamelle Uber den Zeitraum von acht Wochen nach Zahnextraktion bestimmt.
Wahrend nach einer Woche der bukkale Anteil dem lingualen um 0,3 + 0,2 mm
superpositioniert war, war nach 2, 4, 6 und 8 Wochen die linguale der bukkalen Lamelle um
bis zu 1,9 £ 0,2 mm Uberlegen. Die Autoren schlossen aus ihren Ergebnissen, dass die
wurzelbedeckende bukkale Knochenschicht, welche oftmals nur sehr diinn ausgepragt ist, zu
groBen Anteilen aus dem Parodont des Zahnes ernahrt wird. Kommt es zu einer Entfernung
des Zahnes, so fehlt der bukkalen Knochenlamelle die vaskulare Versorgung, was in einer
erhdhten Resorptionsbereitschaft resultiert (Carmagnola, Adriaens et al., 2003). Diese
Annahme wird unterstitzt durch die Beobachtung, dass auch das sofortige Einbringen eines
schraubenférmigen Titanimplantates in frische Extraktionsalveolen die Resorptionsvorgange
im Bereich der bukkalen Kompakta nicht kompensieren konnte. Hier kam es innerhalb eines
Zeitraums von drei Monaten ebenfalls zu einem ausgepragten vertikalen Knochenverlust von
ca. 2 mm (Araujo, Sukekava et al., 2005). Dies mag daran liegen, dass das Sofortimplantat
zwar einen physiologischen Belastungsstimulus, aber nicht die vaskulare Versorgung der
bukkalen Lamelle aufrechterhalten konnte. In unserer Studie hatte sich nach drei Monaten
eine Superposition lingual gegen bukkal von 1,1 + 1,1 in der Test- und 1,3 + 0,7 in der
Kontrollgruppe eingestellt. Nach sechs Monaten war der Unterschied mit 1,2 £ 0,3 bzw. 1,2
1 0,9 den Werten nach drei Monaten vergleichbar. Geht man davon aus, dass die Resorption
vornehmlich bukkal stattfindet und die orale Lamelle weitestgehend unangetastet bleibt,
deutet dies als Interpretation der vorliegenden Ergebnisse auf eine stabile dimensionale

Hartgewebssituation bereits nach einer Heilungsperiode von 3 Monaten hin.

Methodenkritisch muss zu der vorliegenden Arbeit angemerkt werden, dass fur eine genaue
Beurteilung der Reaktion des Kiefers auf das Knochenersatzmaterial bzw. der durch das
Wurzelreplikat hervorgerufenen zelluldren Reaktion die Beobachtungszeitpunkte drei und
sechs Monate post extraktionem als zu lang gewertet werden missen. Bereits nach drei

Monaten Heilungsperiode waren keine Reste des Knochenersatzmaterials mehr erkennbar,
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und auch die dimensionale Kieferkammveranderung war offenbar weitestgehend
abgeschlossen. So war anhand der vorliegenden Histologien keine Aussage Uber die
Resorptionskinetik des polylactidstabilisierten R-TCP Wurzelreplikates getroffen werden,
ausser dass die Resorption offenbar kirzer als drei Monate dauert. Zudem waren kurzere
Intervalle sinnvoll gewesen, um die primare Organisation des Wundbereiches besser
beurteilen zu kénnen. Es lieR sich aufgrund der noch bei vielen Proben erkenntlichen
Bindegewebsbereiche innerhalb der Knochenmatrix die Vermutung anstellen, dass das
verwendete Produkt bereits ab Implantation zu keiner knéchernen Regeneration gefihrt hat,
sondern nur im Sinne einer Fremdkorperreaktion bindegewebig eingekapselt wurde.

Aus den oben angesprochenen Grinden kann auch die Sinnhaftigkeit des flir das
RootReplika®-System charakteristischen crestalen Abschlusses mittels hitzekondensierter
Polylactidschicht nicht bewertet werden. Auf der einen Seite scheint die Notwendigkeit eines
crestalen Abschlusses offensichtlich, da auf diesem Wege die orale Bakterienflora vom
eigentlichen Replikatkdrper ferngehalten wird. Auf diesem Wege soll sogar im Gegensatz zur
gesteuerten Geweberegeneration nach Angaben des Herstellers auf eine plastische
Deckung des Defektes samt der mit ihr verbundenen Nachteile verzichtet werden konnen.
Allerdings konnte wahrend der Durchflihrung der Tierversuche, aber auch klinisch (Abb. 12
c) beobachtet werden, dass die Replikate die fir die primare Wundheilung supportive
Ausbildung eines stabilen Blutkoagulums oberhalb des Replikates trotz subcrestaler Lage
behindert. Ein moglicher Ansatz hierfir sind die biochemischen Eigenschaften der
verwendeten Materialien. In einer turbodimetrischen Aggregationsstudie war das verwendete
R-TCP-Granulat nicht in der Lage, plattchenreiches Plasma zu koagulieren und wurde daher
als blutgerinnungshemmendes Material eingestuft (Benner et al., 2003). Polylactide wurden
hinsichtlich ihrer Fahigkeit einer Unterstitzung der Thrombozytenaggregation bislang noch
nicht untersucht. Sie reagieren jedoch bei Kontakt mit Wasser leicht sauer, was Uber die
Beeinflussung des pH-Wertes einen negativen Einfluss auf die Thrombozytenaggregation

auslbt. So zeigte sich bereits unterhalb eines pH-Wertes von 6,4 eine mehr als 50%ige
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Reduktion der Thrombozytenaggregation, wahrend sie unterhalb von 5,4 vollstandig zum
Erliegen kam und sich sogar bereits vorhandene Thromben auflésten (Green et al., 1978).

Diese antikoagulatorischen Eigenschaften kénnten einen zusatzlichen Effekt auf die
Wundheilungsvorgange nach Zahnextraktion ausgeubt haben und zu dem beobachten

Ergebnis geflhrt haben.

5 Schlussfolgerung

Unter Berticksichtigung der eingeschrankten Ubertragbarkeit des gewéahlten Tiermodells auf
den Menschen lasst sich schlussfolgern, dass die Versorgung von Extraktionsalveolen mit
polylactidvernetzten TCP-Wurzelreplikaten keinen Vorteil hinsichtlich einer Erhaltung des
Kieferknochens nach Zahnextraktion zu unterhalten scheint. Zudem verzégert es die
natirlich ablaufenden Wundheilungsvorgange innerhalb der Alveole. Das untersuchte
polylactidvernetzte R-TCP scheint zudem einer sehr schnellen Resorptionskinetik zu

unterliegen.
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8 Zusammenfassung

Im Rahmen von Zahnextraktionen kommt es regelhaft zu einer gerade fir die dentale
Implantologie sehr bedeutsamen Resorption von Knochengewebe. Eine Verhinderung
dieses Volumenverlustes kdnnte die Notwendigkeit von spateren Augmentationen verhindern
und die Versorgung mit dentalen Implantaten schneller und einfacher gestalten. Ziel der
vorliegenden Studie war es daher, die Extraktionswundversorgung mit passgenauen R-TCP
Waurzelreplikaten (RootReplica®, Degradable Solutions AG, Ziirich, Schweiz) im Vergleich
zur natirlich stattfindenden Wundheilung von Extraktionsalveolen zu bewerten.

Bei insgesamt 10 Hunden wurde unmittelbar nach Entfernung des ersten Pramolaren ein
passgenaues Wurzelreplikat aus polylactidvernetzten R-TCP-Granula in die Alveole
eingebracht. Unbehandelte Extraktionsalveolen der Gegenseite dienten als split-mouth-
Kontrolle. Nach 3 und 6 Monaten wurden jeweils 5 Tiere geopfert und die entsprechenden
Kieferabschnitte hartgewebshistologisch aufbereitet. Neben einer allgemeinen histologischen
Beurteilung wurden folgende morphometrische Daten erhoben: Differenz der Ho6he der
lingualen und bukkalen Alveolenwand; Breite der Alveolenwande und Gesamtknochenbreite
1, 3 und 5 mm unterhalb des jeweiligen Knochenkamms.

Die Heilung verlief unauffallig bei allen Tieren. Die Histologien der 3-Monats-Proben zeigten
ein gut abgrenzbares, geringer als die Umgebung mineralisiertes Knochengewebe innerhalb
der Alveolen sowohl bei der Kontroll- als auch bei der Testgruppe. Es lielRen sich in der
Testgruppe kleinere Anteile bindegewebig organisierten Materials, aber keine Reste des
Knochenersatzmaterials nachweisen. Nach 6 Monaten waren die Grenzen zwischen altem
und neuem Knochen weitestgehend verschwommen; die Heilung der Testalveolen schien
jedoch verzogert abzulaufen. Die Histomorphometrie zeigte bei keinem der Messparameter
einen statistisch signifikanten Unterschied zwischen Test- und Kontrollgruppe (p>0.05,
Student’s T-Test).

Es lieR sich schlussfolgern, dass die Versorgung von Extraktionsalveolen mit RootReplica®
bei schneller Resorption des Materials die naturliche Extrakionswundheilung behindert und

keinen Vorteil hinsichtlich eines Erhaltes der Kieferkammdimension zu haben scheint.
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