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ABSTRACT

Formindsk risikoen
for udvikling af osteo-
radionekrose

Baggrund — Osteoradionekrose er en alvorlig
komplikation til stralebehandling i hoved-hals-
regionen, der kan fere til ansigtsdeformitet,
smerte, sekvestrering af nekrotisk knogle,
ekstraorale fistler og patologiske frakturer.
Flere faktorer preedisponerer for udviklingen
af osteoradionekrose: stréledosis, lokalisation
af tumor, resektion af knogle i forbindelse med
tumorkirurgi, brug af alkohol, tobak og darlig
erneeringstilstand samt darlig mundhygiejne,
dérlig tandstatus, darlig tilpasning af proteser,
kirurgisk traume, heriblandt tandekstraktion.
Patienttilfeelde — | neerveerende artikel pree-
senteres en 60-arig kvinde med en patologisk
mandibelfraktur opstaet efter ekstraktion af
teender i underkasben pa grund af osteoradio-
nekrose. Preedisponerende faktorer for udvik-
lingen af osteoradionekrose diskuteres.
Konklusion — Kirurgisk traume er den hyppig-
ste arsag til udvikling af osteoradionekrose.
Derfor ber kirurgiske indgreb pa patienter,
som tidligere er stralebehandlet i hoved-hals-
regionen, sd vidt muligt undgés. En bedre
forstaelse af risikofaktorer kan forbedre vores
evne til at forhindre, at patienter udvikler osteo-
radionekrose.
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pjdosis strdlebehandling anvendes til behandling

af kraeft i hoved-hals-regionen enten som primeer

behandling eller adjuverende til kirurgisk behand-

ling (1). Trods en markant forbedring af straletek-
nikken i de seneste 20 &r er det uundgaeligt, at de normale veev
i hoved-hals-regionen ogsa bestrales. Cellerne i stralefeltet vil
tage skade i stgrre eller mindre grad, hvilket foranlediger en
langsom progredierende forringelse af vaevets helingspoten-
tiale, regenerationsevne og gget risiko for nekrose af knoglen;
osteoradionekrose (2).

Osteoradionekrose defineres som mere end tre méneder
varende ulceration af mucosa med blotleggelse af nekrotisk
knogle (3). Incidensen i Danmark kendes ikke, men man regner
med, at omkring 5 % af alle kreeftpatienter bestralet i hoved-
hals-regionen udvikler osteoradionekrose (4).

Osteoradionekrose har oftest et traume som udgangspunkt.
Postirradiativ tandekstraktion og anden kirurgi er hyppigste
rsag (4,5) og ber derfor undgés. Alle patienter henvises til en
dental fokussanering forud for stralebehandling. Fokussane-
ring har til formal at eliminere ethvert fremtidigt behov for oral
kirurgi (1,2,4).

I neerverende artikel praesenteres en 60-drig kvinde med en
patologisk mandibelfraktur, som opstod p& grund af osteora-
dionekrose efter postirradiativ ekstraktion af teender i under-
keaben. Efterfplgende diskuteres pradisponerende faktorer for
udviklingen af osteoradionekrose.

Patienttilfeelde

En 60-arig kvinde blev henvist til keebekirurgisk afdeling, Aal-
borg Universitetshospital, fra egen tandleege med henblik pé be-
handling af osteoradionekrose i mandiblen. To &r senere opstod
fraktur i hgjre side af mandiblen.

For patologisk fraktur

EVINEORD Ijuli 2005 havde patienten féet kurativt inten-

Osteoradione-

deret strélebehandling 68 gray pé grund af et
crosis; risk factors;

pathological planocelluleert karcinom i hgjre tungehalvdel.

fracture Hele mandiblen var inddraget i stralefeltet.
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I september 2007 havde privatpraktiserende tandleege uden
forudgéende hyperbariltbehandling (HBO) foretaget ekstrak-
tion af resttandseettet 6,4,3,2,1-1,2,3,4,7. I profylaktisk gjemed
blev der ordineret 1 MIE x 3 vepicombin i 10 dage, og der blev
foretaget afglatning af skarpe knoglekanter og primeer lukning
af slimhinden.

Fjorten dage senere var ekstraktionsalveolerne helet, og pa-
tienten fik en helprotese i underkeben. Derefter meldte patien-
ten afbud gentagne gange og blev ikke set til kontrol de kommen-
de méneder. I marts 2008 henvendte patienten sig ved anden
tandleege med gnske om indsattelse af implantater grundet
dérlig protesefunktion. Tentativt diagnosticeredes osteoradione-
krose pa begge sider af mandiblen, og patienten blev henvist til
kaebekirurgisk afdeling, Aalborg Universitetshospital.

Ved klinisk undersggelse pa keebekirurgisk afdeling registre-
redes denuderet, nekrotisk knogle regio 5,4,3- og regio -3,4,5
sv.t. processus alveolaris af henholdsvis 0,2x 1 cm 0g 0,2 x 1,5
cm. Der var ingen kliniske tegn pd infektion. Patienten angav
stort besveer med at anvende underkabeprotese, men havde
ingen smerter. Panoramaoptagelse viste knoglestruktur af megl-
edt karakter i aktuelle regioner. P4 baggrund af kliniske og ra-
diologiske fund diagnosticeredes osteoradionekrose bilateralt i
mandiblen regio 5,4,3- og regio -3,4,5.

Patienten blev henvist til HBO-behandling og fik 30 tryk-
seetninger. Brug af underkabeprotese blev indskreenket til et
minimum. Der blev foretaget gentagne sekvestrektomier ved
overfladisk afglatning af nekrotiske knoglekanter, og langvarig
antibiotikabehandling i form af 1 MIE vepicombin x 3 og 500
mg metronidazol x 3 blev ordineret. I regio -3,4,5 opnéedes
komplet blgdtvaevsdaekke. Trods behandlingstiltag progredi-
erede den kontralaterale leesion, og i marts 2010 blev der diag-
nosticeret en hgjresidig patologisk mandibelfraktur.

Klinisk foto pa frakturtidspunktet

Fig. 1. Denudering og nekrose af knoglen svarende til pro-
cessus alveolaris i regio 7,6,5-.

Fig. 1. Exposition of bone and bone tissue necrosis of the
alveolar process.
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Klinisk beskrivelse fra marts 2010, hvor patologisk fraktur diag-
nosticeredes

Anamnese

Patienten klagede nu over udtalte smerter i hgjre side af man-
diblen. Fgdeindtag var umuligt, og vaeskeindtag vanskeligt pd
grund af smerter ved synkning.

Objektiv undersggelse

Patienten var udtalt treet og afkraeftet, men ikke febril. Ernee-
ringsstatus var langt under middel. Allerede ved indledning af
stralebehandling var hun undervegtig, og efterfalgende forlgb
havde medfgrt yderligere vaegttab.

Der palperedes ekstraoralt et konturspring ved basis af man-
diblen i hgjre side. Der var ingen ekstraorale fistler, haevelse el-
ler redme af huden. Sensibiliteten svarende til nervus alveola-
ris inferior dexter var nedsat.

Intraoralt sds i hgjre side denudering og nekrose af knoglen
svarende til processus alveolaris i regio 7,6,5-. Der var ingen kli-
niske tegn pé infektion (Fig. 1).

Rontgen
Panoramaoptagelse viste stor osteolytisk aktivitet af hgjre cor-

pus mandibulae og en displaceret fraktur fra basis til alveolar-
kammen regio 7,6,5,4- (Fig. 2).

Behandling
Planen var at foretage resektion af den nekrotiske mandibel-

knogle. Imidlertid var patienten i s& darlig ernaringstilstand,
at behandling i generel anastesi ikke var muligt pd grund af
perioperative risici og komplikationer. Hun blev henvist til
mave-tarm-kirurgisk afdeling med henblik pd anleggelse af
duodenalsonde for bedring af ernaeringstilstanden forud for re-

Panoramaoptagelse af patologisk fraktur

Fig. 2. Der ses osteolytiske forandringer og udtalt dislokation
af fraktur i hejre corpus mandibulae.

Fig. 2. The panoramic radiograph demonstrates osteolytic

changes and severe displacement of the fragments in the
right corpus mandibulae.
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sektion af den nekrotiske mandibelknogle. Patienten afgik dog
ved dgden fem maneder efter diagnosticeringen af den patolo-
giske fraktur.

Faktaboks

e Hyperbariltbehandling (HBO) formodes at medfere en
forogelse af veevets ilttension med felgende indvaskst
af kapilleerer, fremveekst af fibroblaster og kollagensyn-
tese. Herved fremmes det bestralede vaevs helingspo-
tentiale og regenerationsevne.

e HBO anvendes til behandling af osteoradionekrose og
som profylakse herfor ved omfattende tandekstraktio-
ner og anden starre kirurgi

e Patienten tryksaettes 30 x 90 minutter a 2,5 ATM

Diskussion

Komplikationer efter bestraling for hoved-hals-cancer er mang-
foldige. Akutte bivirkninger indbefatter strdlemucositis i mund-
hule og sveelg, svampeinfektion, smerter, nedsat smagsevne
og synkebesvaer. De akutte bivirkninger er reversible og vil for-
svinde i lgbet af 1-2 méneder. Kroniske bivirkninger er derimod
irreversible og forveerres med arene. Skaden pd de normale
celler i stralefeltet fordrsager hypocellulare, hypovaskulare og
hypoksiske forhold. Resultatet er en progredierende forringelse
af veevets helingspotentiale og regenerationsevne og en gget
risiko for osteoradionekrose. Straleskade pa spytkirtelvaevet
fgrer til mindsket salivasekretion, mundtgrhed og nedsat oral
clearance. Samtidig mindskes salivas pH og bufferkapacitet.
Resultatet er gget risiko for og aggravering af svampeinfektion,
caries, apikale og marginale parodontopatier. Mundhygiejnen
er vanskeliggjort, idet fibrose af iseer de pterygoide muskler fg-
rer til trismus. Ved ankylose af kabeled pa grund af fibrosering
mindskes gabeevnen yderligere (2,4,6).

Osteoradionekrose er den alvorligste folge af stréalebe-
handling og kan medfgre udtalt ansigtsdeformitet, smerte,
sekvestrering af nekrotisk knogle og i sene stadier intra- og
ekstraorale fistler samt patologiske frakturer (7-12). Osteora-
dionekrose kan opsta spontant, men de fleste tilfeelde opstér
inden for de forste &r efter stralebehandling pa grund af traume
som tandekstraktion, anden kirurgi i mundhulen eller tryk fra
protese (4,5). De traumatisk betingede tilfeelde kan opsta selv
mange &r efter strdlebehandling (4,5).

Tidlige stadier af osteoradionekrose behandles konser-
vativt med HBO og lokale sekvestrektomier (7-12). Ved pro-
gression til en patologisk fraktur er behandlingen mere om-
fattende og bestdr oftest i resektion af nekrotisk knogle og
efterfplgende rekonstruktion af blpdt- og hardtvev (7-12).
Behandling kan vanskeliggores af patienternes comorbidi-
tet som fglge af mange ars forbrug af alkohol og tobak og af
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besveret helingspotentiale pd grund af strilebehandling og
ringe ernaringstilstand (11).

Adskillige faktorer indvirker p&, om patienten udvikler osteo-
radionekrose (Tabel 1). Risikoen for osteoradionekrose stiger,
ndr straledosis stiger (5-8,10,13). I en undersggelse fandt man,
at 77 ud af 80 (96,2 %) patienter med osteoradionekrose havde
modtaget doser pa 60 Gy eller derover. Laveste dosis var 45 Gy
(5). Ved kurativt intenderet stralebehandling gives seedvanligvis
60-68 Gy (5), og de fleste patienter, som tandlaeger vil se postir-
radiativt, er derfor i stor risiko for at udvikle osteoradionekrose.

Lokalisation af tumoren er en anden risikofaktor. Nar tumo-
ren er lokaliseret i tunge, mundbund, alveolarkam, tonsil eller
retromoleert, er maengden af absorberet striling i mandiblen
hgj. Knoglevaevet i mandiblen har lav vaskularisering og teet
knoglestruktur, hvilket gger risikoen for udvikling af osteora-
dionekrose (5-7,14) —iseer i molarregionen (5).

Tumorresektion, der indbefatter pree- eller postirradiativ re-
sektion af knogle, vil ligeledes gge risikoen pa grund af den pé-
forte veevsskade. Et studie har vist, at jo mere radikal resektion af
mandibelknogle, desto tidligere udvikles osteoradionekrose (14).

Andre faktorer, der medfgrer en gget risiko for udvikling af
osteoradionekrose, er fortsat brug af tobak og alkohol (6-8,10).
Vasokonstriktion fordrsaget af rygning gger den mandibulaere
hypovaskularisering efter strdlebehandling. Ligeledes potense-
rer alkohol og tobak sandsynligvis andre negative faktorer sdsom
darlig mundhygiejne (6). Darlig erneeringstilstand gger ogsé risi-
koen for udvikling af osteoradionekrose. I et studie sammenlig-
nede man undervagtige patienter med normalvaegtige patienter

Risikofaktorer for udvikling af osteoradionekrose
______________________________________________________|

Stralingsfaktor
1) Strélebehandling over 60 gray
Tumorfaktor

1) Lokalisation
2) Resektion af knogle pga. tumorindvaekst

Dental faktor

1) Darlig mundhygiejne

2) Darlig tandstatus

3) Darlig tilpasning af protese

4)  Kirurgiske indgreb efter stralebehandling

Andet

1) Fortsat brug af tobak/alkohol
2) Darlig erneeringstilstand

Tabel 1. Tandlasger har stor indflydelse pa den dentale faktor og
er med til at forhindre, at patienter udvikler osteoradionekrose.

Table 1. Dentists have an important part to play in preventing osteo-
radionecrosis.
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og fandt, at risikoen for at udvikle osteoradionekrose var 50 %
mindre hos de normalveegtige patienter (13). Dette skyldes for-
mentlig et nedsat helingspotentiale hos undervegtige patienter.

Den dentale faktor er af stor betydning, og tandleger er i
hgj grad med til at hindre, at patienter bestrélet i hoved-hals-
regionen udvikler osteoradionekrose. Hyppigste forekomst
er hos betandede patienter og ofte en fglge af tandsygdom og
behandling heraf. Dérlig mundhygiejne og darlig tandstatus i
form af profund caries, apikal og marginal parodontitis kan for-
arsage infektion i knoglen og progression til osteoradionekrose.
Ligesd kan utilpassede proteser give anledning til irritation og
sardannelse, der forer til osteoradionekrose (5-6). Det er derfor
vigtigt, at patienten indkaldes til hyppige tandleegekonsulta-
tioner med carieskontrol, fluorbehandlinger, tandrensning og
instruktion i optimal mundhygiejne. Hel- og delproteser skal
veere tilpassede, og der ma ikke veare skarpe kanter.

Bivirkningerne til hgjdosisstralebehandling forer til pget be-
hov for tandekstraktion. Men set i lyset af det bestralede veevs
nedsatte helingspotentiale og nedsatte regenerationsevne samt
risiko for osteoradionekrose bgr konserverende tandbehand-
ling af funktionelle sével som ikke-funktionelle teender foreta-
ges. De traumatisk betingede tilfaelde af osteoradionekrose kan
opsta resten af patientens liv, og tandekstraktion eller anden
kirurgi vil altid udgere en risikofaktor for, at patienten udvikler
osteoradionekrose (5).

I neervaerende patienttilfeelde udviklede patienten osteora-
dionekrose seks maneder efter, at egen tandlage havde foreta-
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KLINISK RELEVANS

Trods oget cancerforekomst
og sterre overlevelsesrate
er incidensen af osteoradio-
nekrose faldet med en for-
bedret stréleteknik og sterre
opmeerksomhed omkring de

mineret. Tandleeger mindsker
risikoen for  osteoradione-
krose og dermed patologi-
ske frakturer ved at optimere
patienters  tandsundhed og
undgd tandekstraktion eller

faktorer, der praedisponerer
for osteoradionekrose. Risici
er dog ikke fuldsteendigt eli-

anden kirurgi i mundhulen,
hvis patienten er strélebe-
handlet i hoved-hals-regionen.

get ekstraktion af teender i mandiblen. Man ma derfor formode,
at tandudtreekning var arsagen til osteoradionekrose. HBO-be-
handling forud for tandekstraktion havde veret fordelagtigt og
kunne have hindret udviklingen af osteoradionekrose og efter-
folgende patologisk fraktur. En patient bestrélet i hoved-hals-
regionen skal altid henvises til respektive keebekirurgiske af-
deling, hvis tandudtrekning er uundgéeligt. Specialtandleger
vil vurdere, hvilke tiltag der skal institueres i forbindelse med
tandudtrakning — heriblandt HBO-behandling, profylaktiske
antibiotika og atraumatisk kirurgi.

Pathological fracture of the mandible

Background — Osteoradionecrosis is a serious complication of ra-
diotherapy that often leads to severe facial deformity, pain, seques-
tration of devitalized bone, orocutaneous fistulas and pathological
fracture. Many factors have been considered regarding predispo-
sition to the development of osteoradionecrosis. These include
radiation dose, tumour location, resection of the mandible during
surgical therapy of the tumour, lack of oral hygiene, poor condition
of the teeth, poor adjustment of dentures, trauma including teeth
extractions, use of alcohol and tobacco and poor nutritional status.

Case study — The case is presented of a 60-year-old woman
with a pathological fracture of the mandible due to osteoradione-
crosis occurring after extraction of teeth. Considerations regard-
ing risk factors of osteoradionecrosis are discussed.

Conclusion — Surgical intervention in patients who have received
radiotherapy is highly correlated with osteoradionecrosis of the
Jjawbone. Therefore, a more conservative approach is recom-
mended. A better understanding of risk factors for the develop-
ment of osteoradionecrosis may improve our ability to prevent
this complication.
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