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ABSTRACT

Osteoradionekrose (ORN) og medicinsk relateret
osteonekrose af kaeberne (MRONJ) kan trods forskel-
lig xetiologi praesentere sig med ensartede kliniske,
radiologiske og histologiske fund. Patofysiologien for
de to tilstande er fortsat delvis ukendt, og diagnostik-
ken samt behandlingen er ofte kompleks. Behand-
lingen er kraevende for patienterne, og livskvaliteten
kan pavirkes betydeligt bade inden, under og efter
behandling. Formalet med denne artikel er at give en
oversigt over de to inflammatoriske tilstande, disku-
tere aetiologi, histopatologi, kliniske og radiologiske
praesentationer, samt diskutere behandlingsmulig-
heder og forebyggelse.
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STEORADIONEKROSE (ORN) OG MEDICINSK
RELATERET OSTEONEKROSE AF KZBERNE
(MRONJ) kan trods deres helt forskellige
@tiologi preesentere sig med ensartede kli-
niske, radiologiske og histologiske fund,
men er grundleeggende forskellige pato-
logiske tilstande, som kraver forskellige
type af behandling.

Patofysiologien for de to tilstande er
fortsat delvis ukendt, og diagnostikken samt behandlingen er
ofte kompleks. Behandlingen er kreevende for patienterne, og
livskvaliteten kan pavirkes betydeligt bade inden, under og ef-
ter behandling.

Formalet med denne artikel er at give en oversigt over de
to inflammatoriske tilstande, diskutere atiologi, histopatologi,
Kkliniske og radiologiske preesentationer samt diskutere behand-
lingsmuligheder og forebyggelse.

OSTEORADIONEKROSE

Introduktion

Osteoradionekrose (ORN) er en alvorlig komplikation hos pa-
tienter, som har modtaget straleterapi grundet cancer i hoved-



og halsregionen. Bestralet knogle og blpdtveev har en nedsat
evne til at hele efter brud pé slimhindedaekket, infektion, tand-
ekstraktion eller anden kirurgi i mundhulen. Veasentlige for-
styrrede helingsprocesser i knogler og blgdtvev er blevet rap-
porteret (1). De ngjagtige mekanismer, der fordrsager sarhe-
lingsproblemer og efterfglgende veevsnedbrydning sdsom et
kronisk ikkehelende sar, der fgrer til ORN, er ikke kendt i de-
taljer, men en medvirkende faktor er oblitererende endarteritis,
der kan fgre til iskaemi og nekrose (2).

Inden for de sidste 20 ar er der tilkommet nye strélingsproto-
koller, fx Intensity-Modulated Radiation Therapy (IMRT), for at
reducere stralebivirkninger bl.a. i spytkirtler med efterfglgende
mundtgrhed og nedsat synkefunktion, men ogsa for at mind-
ske risiko for udvikling af ORN. Der findes ogsa en indikation
pa, at disse protokoller kan mindske incidensen af ORN (3).

Forskellige definitioner af ORN er diskuteret i litteraturen
og blevet foresldet gennem arene, men der eksisterer ingen nu-
vaerende accepteret standard for klassificering (4).

Den alment accepterede definition er af Marx fra 1983
(2): ”Et omréade storre end 1 cm blotlagt knogle i en bestré-
let region, der ikke har vist nogen tegn pa heling i mindst 3
maneder” med tilfgjelsen ”i fraveer af tumortilbagefald”. Klas-
sifikationen fra Marx’ behandlingsprotokol er baseret pa det
kliniske respons af hyperbar iltbehandling (HBO) (2). Klas-
sifikationen af Epstein et al. kreever kendskab til det kliniske
forlgb af ORN bade hvad angar kroniske tilfeelde og tilfeelde
med progression (1).

En Kklassifikation uden kendskab til den kliniske progression
og behandlingsrespons, og som ses at blive brugt hyppigt i pub-
licerede artikler i dag, er af Notani et al. (5). Denne klassifice-
ring baseres pé, hvilken del af underkaben der er involveret.

Patogenese

ORN udvikles i omrader, som har modtaget straleterapi, og
bliver klinisk manifest efter en latensperiode. Straleskaderne
pavirker parenkym, bindeveev og blodkar. Stralingen inducerer
skader i endotelet i blodkarrene og forarsager en utilstraekkelig
tilfgrsel af ilt og neeringsstoffer med efterfglgende morfologiske
og funktionelle konsekvenser. Det er en af de fé i dag alment
accepterede teorier, som beskriver, at den stralebeskadigede
knogle udvikler en tilstand med progressiv hypovaskularitet,
hypocellularitet og veevshypoksi, der kan inducere ORN (2)
ved oblitererende/tromboserende endarteritis.

12004 introducerede Delanian et al. den anden alment ac-
cepterede teori (6). Artiklen introducerer den stralingsinduce-
rede fibroatrofiske proces, som udggr en sen, lokal og uundgé-
elig efterfglger til hpjdosis strélebehandling, der anses for irre-
versibel (6). Kombinationen af osteoblastdgd efter bestraling
med tab af forskellige cellers evne til at repopulere resulterer i
enreduktion i knoglematrix. Parallelt hermed uddifferentieres
fibroblaster til fibrocytter, hvilket resulterer i gget kollagensyn-
tese og aflejring i organer, som pavirker vaevsfunktionen.

Latenstider for kronisk stralingseffekt afhanger af dosis.
Med hgjere doser bliver flere endotelceller beskadiget, og pro-
gressionen af tabet af kapilleerer er hurtigere. Derfor kreeves
der mindre tid, fgr veevsfunktionen er tabt. Tilsvarende udlg-
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ser hgjere doser flere fibroblaster til differentiering med hgjere
mangde kollagenniveau forbundet med hurtigere tab af vaevs-
funktion. Disse effekter ses ogsé ved lavere dosisniveauer med
stigende opfplgningstid, og de forbliver i hele patientens liv (7).

Risikofaktorer

Risikoen for udvikling af ORN er afhangig af straledosis. Jo hg-

jere dosis, desto storre risiko, ORN opstéet ved tandekstraktion

stiger markant ved doser over 40 Gy. Fraktionen og volumenet

af det bestrdlede vaev er ogsa af betydning (8).

I Danish Head and Neck Cancer Group (DAHNCA) (2021)
rapporteres, at ved doser over 30-35Gy forekommer en volu-
menafhangig gget risiko for ORN. Udover straledosis, fraktion
og volumen beskrives ligeledes systemiske og lokale risikofak-
torer (3):

* Systemiske risikofaktorer: diabetes mellitus, immunsuppri-
merende behandling, brug af alkohol og tobak samt darlig
erneringstilstand.

* Lokale risikofaktorer: Dentoalveolear kirurgi, darligt tilpas-
sede proteser, darlig tandstatus, parodontitis samt darlig
mundhygiejne.

Klinisk manifestation

Der er stor variation i den kliniske preesentation og dermed
svaerhedsgraden af ORN. Forekomsten af ORN er blevet rap-
porteret i litteraturen til at veere ca. 5-10 % (9). I tidlige, sub-
Kkliniske stadier er ORN asymptomatisk. Hovedkarakteristika
er blotlagt nekrotisk knogle 3-6 méneder efter stréleterapi. »

Differentialdiagnoser

Osteoradio- Medicinsk
nekrose relateret
osteonekrose

af kaeben
Malign knogletumor X X
Benign knogletumor X X
Knoglemetastase X X
Osteoradionekrose X

Medicinsk relateret osteone- X

krose i keeben
Myelomatoseaffektioner X

Osteomyelitis X X

X: indikerer mulig differentialdiagnose.
X: Indicate possible differential diagnoses.

Tabel 1. Mulige differentialdiagnoser ved osteoradionekrose og medicinsk relate-
ret osteonekrose af kaberne.

Table 1. Possible differential diagnoses for osteoradionecrosis, and medication-
related osteonecrosis of the jaws.
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Tilstanden kan vaere kronisk eller progredierende med tilta-
gende forveerring af livskvaliteten for patienten. ORN optraeder
hyppigst i underkeebens posteriore region.

De mulige subjektive, kliniske og rgntgenologiske manifesta-
tioner samt differentialdiagnoser ses i henholdsvis Tabel 1 og 2.

Behandling

Ved minimal blgddelsdefekt og blotlagt kortikal knogle er be-
handlingen konserverende, inkluderende klorhexidin mund-
skyl og ved behov evt. antibiotisk behandling.

Kliniske manifestationer

Ved mindre blotlagt kortikal og spongigs knogle er behand-
lingen kirurgisk oprensning af nekrotisk knogle med malet at
fa slimhindelukke over tidligere defekt.

Ved omrade, som involverer tand/teender og knogle, er ma-
let ligeledes slimhindeheling. Den kirurgiske behandling bestar
ifjernelse af involverede teender og en lokal resektion af alveo-
leknogle. Efterfglgende primaer suturering med lokalt blgdtveev
eventuelt som en lokal stilket blgddelslap. Kirurgi understgttes
med relevant antibiotikum.

Subjektive Pavirket almen tilstand (fx feber)
Smerte X (dyb murrende) X
Havelse X X
Nedsat gabeevne X
Foetor ex ore X X
Manglende fglelse i underlzeben og hagen X X
Lgse teender X X
Objektive Hzvelse intra- og ekstraoral X X
Trismus X X
Lokal opdrivning af keebeknoglen (periostalreaktion) X
Pus og/eller abscesdannelse X X
Paraestesi (nervus alveolaris inferior) X X
Dysaestesi (nervus alveolaris inferior) X X
Patologisk fraktur X X
Blottet knogle X X
Sekvester af devitaliseret knolge X X
Fistel (oralt, orokutant, oronasalt, oroantralt) X X
Fibrose i slimhinden og huden X
Mobilitet af teender uden parodontal arsag X X
Blodprgver Normale infektionstal* X X
Forhgjede infektionstal* X (let forhgjet) X
Radiologi Mglaedt udseende X
Sekvesterdannelse X X
Periostalreaktion X
Sklerotisering X
Osteolyse X X
Accentueret lamina dura X
Manglende heling ved ekstraktionsalveole X X
Fortykket sinusmembran X X
Patologisk fraktur X X

*CRP, leukocytter
**intermitterende

X: indikerer muligt fund.

X: indicates possible findings.

Tabel 2. Mulige subjektive, kliniske og rgntgenologiske manifestationer ved osteoradionekrose og medicinsk relateret osteonekrose af kaeberne.
Table 2. Possible subjective, clinical, and radiological manifestations of osteoradionecrosis and medication-related osteonecrosis of the jaws.
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Prognosen for succesfuld resektion og slimhindeheling er
usikker, hvilket i hgj grad skyldes, at sével knogle som blgddele
i operationsomréadet er strileskadede med darligt helingspo-
tentiale. Trods slimhindeheling initialt er opnéet efter opera-
tion, er patienten altid i risiko for senere at udvikle en ny ORN
iomréadet.

Ved fremskreden osteoradionekrose er det primeere mal at
f& lokal infektions- og smertekontrol. Det opnds med en stgrre
resektion og rekonstruktiv kirurgi. Kirurgi understgttes med re-
levant antibiotikum og evt. HBO, avanceret smertebehandling
kan blive relevant gennem lang tid. Det strélingsskadede omrade
fjernes og erstattes med nyt, ikkestraleskadet, frit vaskularise-
ret komposit transplantat (knogle, muskel og hud) eventuelt i
kombination med patientspecifikt implantat i titanium Fig. 1. »

Kirurgisk behandling af osteoradionekrose

|
Kklinisk relevans

Osteoradionekrose og medicinsk relateret osteonekrose
af kaeberne er begge tilstande, der afficerer patienternes
kaebeknogle, men af meget forskellig arsag. Ligeledes kan
patientgrupperne vaere meget forskellige. Patienter med
osteoradionekrose ses oftest hos voksne, som har udvik-
let mundhulecancer grundet mange ars alkohol- og cigaret-
forbrug og grundet cancer har modtaget stralebehandling.
Hvorimod patienter med medicinsk relateret osteonekrose af
kaeberne enten har en ikkelivsstilsbetinget cancer eller osteo-
porose, som er arsag til antiresorptiv behandling og dermed
udvikling af osteonekrose.

Fig. 1. 62-arig mand, kendt med essentiel hypertension. 2014 i onko-
logisk og kirurgisk behandling for en hgjresidig mundbundscancer,
T2N1MO. Primaer operation med resektion af mundbund og hgjresidig
halsglandel-dissektion. Postoperativ stralebehandling (68 Gy).

A. Udvikler osteoradionekrose (ORN) i 2017. Lokal operation i hgjre side
af corpus mandibulae. Lokal operation med partiel resektion og blgd-
delsdaekning. Initial heling, men udvikler oro-kutane fistler med smerte
og infektion (hashtag). Patienten gnsker ingen behandling/operation
indtil 2023. Fa dage inden operation, september 2023, opstar patolo-
gisk fraktur af underkaeben. Tvaerfaglig operation med mikrokirurgi

fra Plastkirurgisk afdeling. B. Patienten planlaegges i TruMatch™ CMF,
DePuy Synthes, Materialise. Kirurgisk plan, resektion af underkabe
angivet med r@dt. Hgjre hjgrne viser planlagt placering af tredelt fibula
og patientspecifik rekonstruktionsskinne (bld). €. Halsincision, hgjre
side af underkaebe med patologisk fraktur. Facial vene og arterie delt,

hvid pil. D. Fibulalap isoleret pa sin karstilk. Der er gult og blat gum-
miband (beaendel) pa karstilk. Fibula ses isoleret og hudgen baseret pa
to perforanter mod hgjre i billedet. E. Resektat, nekrotisk mandibel.
F. Rekonstruktion med hgjre fibula i 3. segment. Fikseres med patient-
specifik rekonstruktionsskinne (bla). Rekonstruerede underkaebe med
fri mikrovaskulariseret fibula og patientspecifikt implantat. Hudg til
indsuturering pa halsen.

Fig. 1. A 62-year-old man, known with essential hypertension, under-
went oncological and surgical treatment due to right-side sublingual
cancer (T2N1IMO) in 2014. The primary procedure involved resection
sublingually and right-side neck dissection, followed by postoperative
radiation therapy. 60 Gy. A. In 2017, the patient developed osteora-
dionecrosis (ORN). A local operation was performed on the right side
of the mandibular body, involving a box resection and soft tissue
coverage. Initial healing occurred, but the patient developed oro-

cutaneous fistulas with pain and infection (hashtag). The patient chose
not to undergo treatment or surgery until 2023. A few days before the
operation in September 2023, he suffered a pathological fracture of
the mandible. A multidisciplinary operation was performed, involving a
microsurgeon from the Department of Plastic Surgery. B. The patient's
surgery was planned with TruMatch™ CMF, DePuy Synthes, Materialise.
The surgical plan involved a resection of the mandible, indicated in
red. The right corner shows the planned placement of a 3-part fibula
and a patient-specific reconstruction plate. €. An extra oral incision
was made submandibular. The facial vein and artery were divided, as
indicated by the white arrow. D. The fibula flap was harvested with its
vascular pedicle. There are yellow and blue rubber bands (ligatures)
on the vascular pedicle. The fibula is seen isolated, and the skin island
is based on two perforators to the right in the image. E. The resected
tissue, showing the necrosis on the mandible. F. Reconstruction was
performed using the right fibula in three segments. It was secured with
a patient-specific reconstruction implant (blue). The mandible was re-
constructed with a free microvascularized fibula and a patient-specific
implant. The skin island was used sutured to the neck.
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Der skal dog tages hensyn til patientens eventuelle andre syg-

domme. Prognosen kan anses for god, men der kan vare en

veaesentlig pavirkning af patientens orale funktion og estetik.

Postoperativ stgtte til rehabilitering af fysio- og ergoterapeuter

er oftest ngdvendig. Oral rehabilitering med tanderstatning

kraever en seerlig vurdering og kan ikke garanteres.

Senfgplgerne efter operation og stréleterapi kan have en vee-
sentlig indflydelse pa livskvaliteten hos patienter, som har vaeret
i behandling for hoved- og halskraft. Patienter med ORN kan
have omfattende funktionelle problemer med at spise/synke,
gabe og tale samt eestetiske problemer grundet endringer i an-
sigtsmorfologi. Andre senfglger af strélebehandling er nedsat
spytproduktion og gget risiko for caries og potentielt efterfgl-
gende tandekstraktion. P4 grund af stralebehandling kan slim-
hinderne i mundhulen og oropharynx vaere fgplsomme og skrg-
belige med efterfolgende svaekkelse af barrieren mod mekanisk
eller kemisk belastning (10).

Forebyggende tiltag hos patienter, som har modtaget stré-
lebehandling i hoved- og halsregioner, baseres pa en grundig
anamnese. Informationen om strélebehandling kan gives af
patienten, men der kan ogsa vare tegn, som indikerer, at pa-
tienten har modtaget stralebehandling mod hoved- og halsre-
gion, fx strélefibrose, mangel pa skaeg hos mend og trismus.
Anamnesen skal inkludere arsag til stralebehandling, omrédet
for strélebehandling, pa hvilket hospital samt hvornér denne
er modtaget.

Herefter er det vigtigt at:

* Konsultere onkologisk og/eller keebekirurgisk hospitalsaf-
deling, som indhenter pracis information om straleskema
og dosis.

* Eventuelt henvisning til kaebekirurgisk afdeling for udred-
ning af, om tender og kaber er beliggende i stralefeltet.
Ligger teender og keeber ikke i stralefeltet, kan odontologisk
behandling foretages ved tandleege i privat praksis.

HBO er blevet brugt til terapeutisk behandling og profylak-
tiske formal for at forhindre progression af ORN. Nogle kliniske
undersggelser har vist fordelagtige effekter af HBO, mens an-
dre har vist usikre effekter eller slet ingen effekt (11,12). HBO
bruges pa strikte individuelle indikationer (3).

MEDICINSK RELATERET OSTEONEKROSE | KZBERNE
Introduktion

Medicinsk relateret osteonekrose af keeberne (MRONJ) define-
res som blottet knogle i mere end otte uger hos patienter, som
har modtaget antiresorptiv medicin alene eller i kombination
med immunmodulerende eller antiangiogenetisk behandling
og ikke har modtaget strdlebehandling mod kaeberne (13). Hvis
patienterne har modtaget strélebehandling mod kaberne, er
der tale om ORN. De fgrste tilfeelde af MRONJ blev i 2003 be-
skrevet af R. Marx (14). 12005 er de fgrste tilfaelde af MRONJ
beskrevet i Danmark (15,16).

Patienter, som udvikler MRONJ, er oftest i medicinsk be-
handling grundet osteoporose, brystcancer, prostatacancer el-
ler myelomatose. Afhaengigt af grundmorbus modtager patien-
terne enten behandling med bisfosfonat eller denosumabilav-,
adjuverende eller hgjdosis terapi. Det er kendyt, at risikoen for
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udvikling af MRONJ er sammenhengende med dosis, behand-
lingsperiode og praeparat samt lokale eller systemiske risikofak-
torer (13). Ud over denosumab og bisfosfonater er praparater
sésom fx monoklonale antistoffer, tyrosinkinaseinhibitorer og
immunsupprimerende medikamenter ogsé associeret til ud-
vikling af MRONJ (13,17).

Der er publiceret flere forslag til stadieinddeling af MRONJ
baseret pé subjektive og objektive fund samt rgntgenologiske
forandringer (13). Den mest anvendte er publiceret af Ameri-
can Association of Oral and Maxillofacial Surgery (AAOMS) og
er gennem tiden videreudviklet (13). Den seneste publicerede
stadieinddeling er beskrevet i Faktaboks 1.

Patogenese

Den formodede arsag til udvikling af MRONJ er multifaktoriel,
og der er flere hypoteser, som spiller ind. Af kendte faktorer
er hemning af knogleremodellering og angiogenese, inflam-
mation og infektion, immundysfunktion og mulige genetiske
pradisponerende faktorer (13).

De antiresorptive medikamenter pavirker osteoklastdannel-
sen, differentiering og funktion og pévirker derved knoglere-
modellering. Tillige er medikamenterne beskrevet at have en
hemmende effekt pd angiogenesen og dermed pavirkning af
blodtilfgrslen (13).

Det er fortsat uvist, om det er infektion og inflammation,
som ligger forud for tandekstraktion, eller om det er tandeks-
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tadieinddeling af MRONJ, jf. AAOMS

« I risiko: Alle patienter, som modtager antiresorptiv
medicin alene eller i kombination med antiangio-
genetisk eller immunmodulerende medicin.

- Stadie O: Subjektive symptomer, men uden klinisk
blottet knogle, rgntgenologiske forandringer i
processus alveolaris.

Stadie 1: Ingen subjektive symptomer, men klinisk
blottet eller sonderbar knogle intraoralt, ingen
kliniske tegn pa infektion. Rgntgenologiske foran-
dringer i processus alveolaris.

< Stadie 2: Subjektive symptomer, klinisk blottet
eller sonderbar knogle intraoralt, kliniske tegn pa
infektion. R@ntgenologiske forandringer i proces-
sus alveolaris.

< Stadie 3: Subjektive symptomer, klinisk blottet
eller sonderbar knogle intra- eller ekstraoralt.
Rgntgenologiske forandringer ud over processus
alveolaris.
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traktionen i sig selv, der er drsag til udviklingen af MRONJ
(13).

De mulige subjektive, kliniske og rontgenologiske mani-
festationer samt differentialdiagnoser ses i henholdsvis Ta-
bel 1 og 2.

Risikofaktorer

Risikoen for udvikling af MRONJ beskrives for lavdosisbehand-
ling < 0,0 5 % samt for adjuverende og hgjdosisbehandling < 5
% (13). Lokale risikofaktorer kan veere operationer i mundhu-
len, dentale infektioner, proteser eller anatomiske variationer
som fx tori. Systemiske risikofaktorer er rygning, diabetes, im-
munologiske lidelser eller anden medicin sdsom methotrexat
eller kortikosteroider fx prednisolon (13).

Behandling

Der er foresléet flere behandlingsalgoritmer i forhold til stadie-
inddeling af MRONJ (13,18). Der findes dog ikke enighed i lit-
teraturen, nogle har en konserverende tilgang, hvor andre har
en kirurgisk tilgang til behandling. Overordnet er der enighed
om, at behandlingen skal tilstraebe infektions- og smertefrihed,
minimere risiko for forveerring af MRONJ samt opretholde pa-
tientens livskvalitet (13). P4 de respektive forfatteres keebekirur-
giske afdelinger stiles der mod kirurgisk behandling af patienter
diagnosticeret med MRONJ, nér dette er muligt. Der tilsigtes at
minimere risiko for forveerring af symptomer og infektion, her-
ved forvarring af MRONJ-stadie. Studier har vist, at livskvalite-
ten stiger ved behandling og efterfglgende heling hos patienter
diagnosticeret med MRONJ (19). Der er oftest bedre prognose »

Konserverende behandling af medicinsk relateret osteonekrose af kaberne

Fig. 2. 80-arig mand, myelomatose, diabetes type 2. 20
maneder zoledronsyre 4 mg hver 4. uge, kemoterapi. Der
er ikke beskrevet kirurgi forud for udvikling af medicinsk
relateret osteonekrose af kaeberne (MRONJ). MRONJ
diagnosticeret i forbindelse med, at der skulle fremstilles
protese til underkaben. Ingen blottet knogle pa noget
tidspunkt. Vaerste visuel analog scale (VAS) 5, nuvaerende
ingen smerter. Perioder med manglende sensibilitet svt.
nervus alveolaris inferior, non-eksponeret MRONYJ, stadie

3. Dalacin 300 mg 1 x 3, 4 perioder med behandling.

God effekt af antibiotika. Alternativet til konserverende
behandling er kirurgisk behandling, i dette tilfelde vil der
veere tale om en kontinuitetsresektion og indseettelse af
patientspecifikt implantat. A. Initial rgntgen ved fgrste
kontrol - sklerosering af corpus mandibularis. B. 6-ma-
neders kontrolrgntgen - yderligere sklerosering af corpus
mandibularis. €. 12-maneders kontrolrgntgen, yderligere
sklerosering af corpus mandibularis med udtalt aftegning
af canalis mandibularis. Knogleskintigrafi viser opladning
svarende til hele mandiblen. D. 2-ars kontrol, klinisk foto
uden blottet knogle, rgntgen viser fortsat kraftig sklero-
sering af mandiblen, men nu begyndende osteolytiske
omrader. E. 3-ars kontrol, klinisk foto fortsat uden blottet
knogle eller tegn pa infektion. Rgntgen viser nu overve-
jende osteolytiske forandringer i mandiblen.

Fig. 2. An 80-year-old man with myeloma and type 2
diabetes. Received zoledronic acid 4 mg every 4 weeks
and chemotherapy for 20 months. Medication-related

osteonecrosis of the jaw (MRONJ) was diagnosed during
prosthesis preparation for the lower jaw. No exposed bone
at any point. Worst Visual Analog Scale (VAS) pain score
was 5, currently no pain. Periods of decreased sensitivity
in the inferior alveolar nerve area. Diagnosed with non-
exposed MRONJ, stage 3. Treated with Clindamycin 300
mg 1 x 3 daily, four cycles of treatment. Good response to
antibiotics. The alternative to conservative treatment is
surgical treatment, involving continuity resection and the
use of patient specific implants. A. Initial X-ray at the first
check-up - sclerosis of the mandibular body. B. 6-month

follow-up X-ray - further sclerosis of the mandibular

body. €. 12-month follow-up X-ray - extensive sclerosis

of the mandibular body with pronounced marking of the
mandibular canal. Bone scintigraphy shows activity in the
entire mandible. D. 2-year follow-up - clinical photo with-
out exposed bone, X-ray still shows marked mandibular
sclerosis but now with beginning osteolytic areas. E. 3-year
follow-up - clinical photo still without exposed bone or
signs of infection. X-ray now shows predominantly osteo-
lytic changes in the mandible.
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T/ videnskad & kinlk / oversidtsartivel

for kirurgisk behandling af MRONJ sammenlignet med ORN,
da blgddelene ikke ved MRONJ er kompromitterede i samme
omfang. Behandling af MRONJ beror pé kliniske underspgelser
i kombination med rgntgen og er selvfplgelig afhaengig af pa-
tientens pnske samt patientens almene tilstand. Malet er at opna
symptom- og infektionsfrie forhold samt efterfglgende rehabili-
tering gerne med fastsiddende lgsninger om muligt.

Konserverende behandling
Konserverende behandling af MRONJ er aktuel, hvis patien-
ten selv fraveelger operation, eller hvis patienten ikke kan gen-

nemgé kirurgi enten grundet omfanget af MRONJ, eller at pa-
tientens almentilstand er for darlig til kirurgi og/eller generel
anastesi. Den konserverende behandling bestér i skylning med
klorhexidin, antibiotisk behandling, smertestillende, fjernelse
af Igse sekvestre og opfglgning (Fig. 2).

Kirurgisk behandling

Kirurgisk behandling af MRONJ bestar af mindre eller stgrre
resektioner med eller uden behov for stilkede lapper eller pa-
tientspecifik osteosyntesemateriale. Patienttilfaeldet, som er
praesenteret her i artiklen, hgrer til sjeeldenhederne, der udfe-

Operativ behandling af medicinsk relateret osteonekrose af kaeberne

Fig. 3. 65-arig mand, osteoporose, 88 maneders behand-
ling med alendronat 70 mg x 1 pr. uge, ryger 20 cigaretter
ved diagnosetidspunktet, ophgrer dog inden operation.
Alkoholoverforbrug. 6- fiernet starten af 2020 grundet
fraktur. A. VAS 0 ved initial undersggelse, modtog pa
daveerende tidspunkt antibiotikum. Nedsat og andret
sensibilitet svarende til innervationsomradet af nervus
alveolaris inferior bilateralt, uzendret trods antibiotikum.
Tidligere periodevis kraftige smerter VAS 7-8 behandlet
med antibiotikum med god effekt, udskrevet fra egen
tandlaege. Rgntgen viser osteolyse svarende til hele corpus
mandibularis. Blottet knogle bilateralt i molarregioner,

tre omrader med 2x2 mm blottet knogle. Ekstraoral fistel
submandibulaert. MRONJ, stadie 3. B. ProPlan praesenteret,
hvor der skal foretages resektion svarende til det rgde
omrade. €. Resektat, nekrotisk mandibel. Behandlet med
intravengs cefuroxim 1,5 g x 3 dagligt, til udskrivning to
dggn postoperativt. Herefter overgaet til amoxicillin/clavu-
lansyre 500/125 mg x 3 dagligt, 10 dggn. Suturfjernelse

14 dage postoperativt. D. Afslutningsvis i praesentationen
ortopantomografi og intraoral heling af mucosa ved 6-ma-
neders kontrol.

Fig. 3. A 65-year-old man with osteoporosis, 88 months of
treatment with alendronate 70 mg once a week. Smoking
20 cigarettes per day at the time of diagnosis but quit be-
fore surgery. History of alcohol overuse. Six teeth removed

in 2020 due to fracture. A. Initial VAS pain score 0, was on
antibiotics at the time. Reduced and altered sensation in
the innervation area of the inferior alveolar nerve bilater-
ally, unchanged despite antibiotics. Previously had periods
of severe pain (VAS 7-8) treated with antibiotics with good
effect, prescribed by the dentist. X-ray shows osteolysis
throughout the mandibular body, intraoral exposed bone
bilaterally in the molar regions, three areas with 2x2 mm
exposed bone. Submandibular extraoral fistula. MRONJ
stage 3. B. Presented ProPlan showing resection cor-
responding to the red area. €. Resected tissue, necrotic
mandible. Treated with intravenous cefuroxim 1.5 g 3 times
daily, switched to amoxicillin/clavulanic acid 500/125 mg 3
times daily for 10 days. Suture removal 14 days postopera-
tively. D. Panoramic X-ray and intraoral mucosal healing at
the 6-month follow-up.
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res oftest mindre resektioner evt. i kombination med amotio
(Fig. 3).

Forebyggelse
Forebyggende behandling og dermed minimering af risikoen
for MRONJ er yderst vigtig:

Information og uddannelse af patienten i opretholdelse af
god mundhygiejne og minimering af infektion — herunder
fé foretaget lgbende caries-/fyldningsterapi, protetisk samt
endodontisk behandling (20). Bedre patientens almene til-
stand om muligt ved at seponere rygning og optimering af
evt. diabetesbehandling.

Grundig anamnese og gennemgang af patientens medicin
for verificering af nuvarende og — mindst lige sa vigtigt —

tidligere antiresorptiv behandling. Herefter klarleegning af
arsagen til antiresorptiv behandling samt perioden, hvor
denne er administreret.

Kirurgi, herunder tandekstraktion efter opstart af behand-
ling. Afheengigt af dosis og behandlingsperiode udfgres ki-
rurgi enten pé kaebekirurgiske afdelinger pa hospitaler, af
keebekirurger i privat praksis eller hos alment praktiserende
tandleeger. Ligeledes afhangigt af dosis og behandlingspe-
riode udfgres kirurgi under antibiotikumdakke, pree- og
postoperativt, med primeer tensionsfri suturering og dag-
lig skylning med klorhexidin i helingsperioden (13,20).
Det er vigtigt at kontrollere slimhindeheling efter kirurgi
og tandekstraktion samt henvise til kaebekirurgisk afdeling
pa hospital, hvis der ikke ses heling efter fire uger. ¢

ABSTRACT (ENGLISH)

OSTEORADIONECROSIS, AND MEDICATION-RELATED
OSTEONECROSIS OF THE JAW

Osteoradionecrosis (ORN) and medication-related oste-
onecrosis of the jaws (MRONJ) can, despite their different
aetiologies, present with similar clinical, radiological, and
histological findings but are different pathologically. The
pathophysiology of the conditions remains partially un-
known, and diagnosis and treatment are often complex.

Treatment can be demanding for patients and doctors alike,
and the quality of life can be significantly affected both
before, during, and after treatment. The purpose of this
article is to provide an overview of the two inflammatory
conditions, discuss etiology, histopathology, clinical and
radiological presentations, as well as discuss treatment
options and prevention.
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