Osteonekrozy ¢el’uste a sanky — na ¢o treba mysliet’ pri extrakcii zuba?

Osteonekrozy cCeluste asanky st neprijemné komplikacie, s ktorymi sa v sucasnosti
stretdvame Coraz CastejSie. Suvisi to jednak s pribudanim civiliza¢nych ochoreni v populécii
(najméa osteoporozy a roznych typov malignit), a tieZ so zavadzanim novych terapeutickych
postupov pri ich liecbe (rozne typy tzv. ,,biologickej lieCby* alebo cielenej protinadorovej
lie¢by), ktoré pacienta predisponuju na vznik takychto komplikacii. Predchadzat’ im mo6zeme
len doslednou a cielenou anamnézou, pomocou ktorej odhalime véas rizika a indikujeme
spravny postup oSetrenia. Pri kazdej extrakcii zuba preto musime mysliet’ aj na mozné
negativne nasledky tejto beznej stomatologickej procedury, ktorymi moézeme vyrazne
skomplikovat’ zivot pacienta. Cielom tohto prispevku je prehl'adne informovat’
0 problematike osteonekrdz, 0 vyzname identifikovania rizikovych pacientov cielenou

anamnézou a o postupoch, ako tymto komplikaciam predchadzat’.
Co je to osteonekréza eluste a sinky?

Nekréza je odumretie tkaniva. Pri osteonekroze celuste a sanky odumrie ¢ast’ kostného
tkaniva najcastejSie v oblasti traumatického poSkodenia alebo okolo loziska lokalnej infekcie,
pricom okolité vitdlne kostné tkanivo sa snazi odumretu Cast’ ohranicit’ valom granulacného
tkaniva a vylacit’ vo forme tzv. sekvestra. Ak imunitny systém nie je schopny odumrett ¢ast’
cel'uste alebo sanky ohranicit’ a eliminovat, mézu sa patologické zmeny S$irit do ostatnych
Casti Celuste asanky. Osteonekroza celuste alebo sanky je vzdy infikovand ustnou
mikrobidlnou florou, ide teda o formu ostitidy, resp. osteomyelitidy s kompletnou nekrézou
tkaniv. Nad odumretym kostnym tkanivom (obvykle alveolarneho vybezku celuste alebo
sanky) postupne odumiera aj mukoperiost a vznikaju typické defekty sliznice s obnazenou

nekrotickou kost'ou.
Ako vznika osteonekroza celuste a sanky?

Patogenéza osteonekrdz Celuste a sanky je multifaktoridlna ajej podstatou je naruSend
a oslabena regeneracnd schopnost’ tkaniv. Uplatituje sa tu sumdcia viacerych faktorov,
z ktorych najvyznamnejSie si: makrotrauma /najéastejSie extrakcia zuba/ alebo sumacia
mikrotraum mukoperiostu /napr. dekubitus pod protézou/ akostného tkaniva, lokalna
infekcia, imunosupresia, lieckmi navodeny Wutlm fyziologickej kostnej remodelacie

a novotvorby ciev, postradiacnd fibroatrofia tkaniv, mikrotrombozy a ischémia tkaniv.

Aké typy osteonekroz ¢el’uste a sanky sa v klinickej praxi vyskytuja?



V sucasnosti sa mézeme v klinickej praxi stretnut’ s troma typmi osteonekroz cel'uste a sanky:

1. Liekové osteonekrozy / MRONJ /
2. Postradiacné osteonekrozy - radionekrozy / ORN/
3. Avaskularne osteonekrozy / AVN/

Liekové osteonekrozy

Liekové osteonekrozy su aktudlne najcastejSim typom osteonekroz v maxilofacidlnej oblasti.
Prva liekova osteonekroza bola opisanda Marxom v roku 2003 v suvislosti s lie¢bou
bisfosfonatmi. Za uplynulych 15 rokov postupne pribudli d’alSie skupiny liekov, ktoré su
schopné sposobit’ lieckovi osteonekrozu cel'uste a sanky, anepatria medzi bisfosfonaty.
Spravidla st to lieky s antiresorpénym, antiangiogénnym alebo cytostatickym uc¢inkom.
Nomenklattra liekovych osteonekroz sa od prvého opisania tejto komplikacie v roku 2003
s pribudanim novych typov biologickej liecby postupne menila a v odbornej literatire sa preto
mozeme stretnit’ s roznymi skratkami (tabulka 1). V sGéasnosti sa lieckové osteonekrozy
v odbornej literatare oznacuji skratkou MRONIJ ( z angl. Medication Related Osteonecrosis
of the Jaw) a kritéria pre diagnézu ,,lickova osteonekroza ¢eluste a sanky* st podla AAOMS

(Americka asociacia oralnych a maxilofacialnych chirurgov) definované nasledovne:

1. Pacient je lieCeny alebo bol v minulosti lie€eny niektorym typom rizikovych liekov
(tabulka 2).

2. Pritomnost’ obnaZenej kosti Celuste alebo sanky, resp. sondovatelnej cez intraoralnu
alebo extraoralnu fistulu, ktora sa nevyhoji do 6smich tyzdiov.

3. Pacient nepodstupil radioterapiu hlavy a krku a nema metastazu nadorového ochorenia

Vv oblasti Cel'uste a sanky.

Liekovi osteonekrozu eluste a sanky diagnostikujeme, ak pacient spifia uvedené kritéria.
V tGstnej dutine obvykle nachadzame rézne velké defekty sliznice s pre¢nievanim obnaZenej
alveolarnej kosti, niekedy len perzistujuce fistuly (obr.l — 3). Liekova osteonekroza byva
bolestiva, ak je akutne zapalena, vtedy byva pritomna aj purulentna secernacia z defektov
a fistul, lokalny erytém a opuch. Ak sa zapal doCasne potlaci antibiotikom, moze byt loZisko
nekrozy aj dlhsiu dobu nebolestivé, nedochadza vsak k vyhojeniu alozisko nekrozy je
zdrojom infekcie pre okolité kostné tkanivo. Antibiotikami sa osteonektéza vylieCit’ neda,
infikované a odumreté kostné tkanivo musi byt kompletne odstranené. Pri¢inou vzniku

lieckovej osteonekrozy su nepriaznivé ucinky sprievodnej biologickej liecby na priebeh



hojenia ran v oblasti ¢el'usti, najméd extrakcnych ran. Pri antiresorpcnej biologickej liecbe
(bisfosfonaty alebo denosumab) je blokovana resorpéna schopnost’ osteoklastov a tym kostna
prestavba, ktord je dolezitou sucastou hojenia. Pri antiangiogénnej lieCbe (bevacizumab,
sunitinib, atd’.) je blokovany proces neoangiogenézy, CiZze novotvorby ciev, opidt velmi
dolezita sucast fyziologického hojenia ran. Liecba cytostatikami a niektorymi
imunomodula¢ne posobiacimi lieckmi (sorafenib, sirolimus, ipilimumab, metotrecat, atd’. )
rovnako narusi priebeh hojenia zvd¢sa imunosupresivnym vplyvom. V podmienkach liekmi
vyrazne spomaleného a naruseného hojenia je naopak zvyhodneny rozvoj zvicsa sekundarnej
infekcie, ktord destruuje tkaniva rychlejsie, nez su schopné sa regenerovat’ a hojit, o vedie
k ich nekroze. Liecba liekovych osteonekroz je v kompetencii maxilofacialnej chirurgie a pri
prisnom dodrzani terapeutickych protokolov byva vysoko uspesna v zmysle odstranenia
nekrozy a zhojenia chronickej rany. To je vSak vzdy spojené s vaznou stratou kostného
tkaniva a tym s vyznamnym zhorSenim podmienok pre nasledné protetické rieSenie, ktoré uz
v mnohych pripadoch nie je technicky mozné. Preto je vel'mi ddlezita prevencia vzniku
liekovej osteonekrozy, ktord je v rukach zubnych lekarov. Predist’ tejto komplikacii méze len
lekar, ktory pozna okolnosti jej vzniku a dokéze identifikovat’ rizikového pacienta a zvolit’
spravny postup oSetrenia. Tu ma zasadny vyznam cielena anamnéza. Pacienta sa cielene
pytame na rizikové lieky (tabulka 2), alebo typické diagnozy, pri ktorych sa Casto pouziva
rizikova biologicka liecba (tabul'ka 3). V pripade antiresorpénej liecby moézeme pouzit’ laicku
otazku — Uzivate lieky na kosti? Ak pacient nevie udat’ aké lieky uziva alebo v minulosti
uzival, je potrebné ich vypatrat’ v zdravotnej dokumentacii alebo konzultovat’ oSetrujuceho
lekara — Specialistu, ktory danu liecbu riadi. NajcastejSou pri¢inou vzniku liekove;j
osteonekrozy je jednoducha extrakcia zuba u pacienta Vv riziku, ktoré nebolo anamnézou
identifikované. Az 84 % liekovych osteonekr6z lieGenych na Klinike stomatologie
a maxilofacialnej chirurgie UNM a JLF UK v Martine v obdobi 2011 — 2015 (145 pacientov)
bolo sposobenych zubnymi lekarmi iatrogénne — ¢iZe nespravnym postupom pri extrakcii
zubov bez opatreni na prevenciu liekovej osteonekrozy. Ak teda zistime v anamnéze rizikova
liecbu, ktora koliduje shojenim extrakénych ran (antiresorpénti, antiangiogénnu,

cytostatickll), predist’ komplikdciam moZeme nasledujiicimi sposobmi:

1. Pacient pred zacatim rizikovej liecby. Optimalnym postupom vV prevencii liekovych
osteonekroz celuste asanky je kompletnd stomatologicka sanacia eSte pred nasadenim
rizikovych liekov a nasledné udrziavanie dobrého stavu Ustneho zdravia, aby sa predislo

potrebe invazivne zasahovat’ v budicnosti - naymé formou extrakcii zubov.



2. Pacient v riziku — uziva alebo uzival rizikové lieky. Ak pacient uziva rizikové lieky
anemd priznaky osteonekrdzy, su potrebné pravidelné kontroly minimdlne raz za pol roka
s ciel'om udrzat’ optimalnu ustnu hygienu, pripadne v¢as odhalit’ spontanne vzniknuta liekova
osteonekrozu. Pacient je informovany o rizikach hojenia po extrakciach zubov, o vyzname
udrziavania ustnej hygieny a inStruovany aktivne hlasit’ pozorované zmeny v Ustnej dutine —
bolest’, opuch, obnazena kost. Pri osetrovani takych pacientov sa podla moznosti treba
vyhnit invazivnhym metédam, postupuje sa minimalne invazivne (napr. preferencia
endodontického oSetrenia pred extrakciou). Dolezit¢ je kontrolovat’” bezzubé alveolarne
vybezky u pacientov s protetickymi nahradami, lebo druhou najéastejSou pri¢inou vzniku
liekovej osteonekrozy je perforacia mukoperiostu pri dekubitoch pod nevhodne retinujucou
protetickou nahradou. V pripade, Ze je nevyhnutné u pacientov v riziku zuby extrahovat’, je
potrebné pacienta odoslat’ na pracovisko maxilofacialnej chirurgie, kde sa extrakcie naplanujt
a vykonavaju podl'a protokolu na prevenciu liekovych osteonekroz. Ten spociva v spravnom
nacasovani extrakcii, doCasnom preruseni rizikovej lieCby po konzultacii s predpisujicim
Specialistom, antibiotickom kryti, egalizdcii kostnych hran, plastickej primarnej suture
mukoperiostu nad kostnou ranou anapokon Vv Specialnych pooperaénych opatreniach.
V biologickej liecbe pacient pokracuje po uplnom vyhojeni. Pri dodrzani protokolu na
prevenciu liekovych osteonekroz cel'uste asanky u pacientov v riziku, ktori vyzaduju
extrakcie zubov, je mozné velmi uspeSne predchadzat' tejto komplikacii aj u vysoko

rizikovych pacientov.

3. Pacient s priznakmi liekovej osteonekrézy Ak objavime v Gstnej dutine fistuly alebo
defekty s obnazenou kostou aVanamnéze pacienta rizikové formy biologickej lieCby
(antiresorp¢nd, antiangiogénna, cytostatickd), pacienta treba v¢as s kompletnou zdravotnou
dokumentéciou odoslat’ na pracovisko maxilofacialnej chirurgie. Neodporuca sa opakované
prelieCovanie antibiotikami, lebo osteonekroza sa neda vyliecit’ antibiotikami a zbytocne sa

odd’al'uje odborna lie¢ba a zvacSuje rozsah postihnutia ¢eluste alebo sanky.
Osteoradionekrozy cel’uste a sanky

Osteoradionekroza je d’alSim typom osteonekrozy celuste a sanky, s ktorym sa stretdvame
Vv klinickej praxi. Klinicky sa manifestuje podobne ako liekové osteonekrozy — defektami
sliznice s pre¢nievanim odumretej kosti alebo fistulami. Vyskytuje sa zriedkavejsie ako
lieckové osteonekrozy, no jej liecba je narocnejSia a prognoéza celkovo horsia.

Osteoradionekroza postihuje CastejSie sanku ako Cel'ust. Definovana je ako nekroticka Cast’



celuste alebo sanky obnaZena cez defekt ustnej sliznice alebo koze v predtym oziarenej
oblasti, ktora sa nevyhoji do troch mesiacov, pri vyluceni recidivy alebo metastazy
nadorového ochorenia (obr. 4 a5). Tato komplikacia externej radioterapie hlavy a krku je
znama uz takmer storoCie. NajCastejSic vznikd po radioterapii karcindmov v oblasti
orofaryngu, jazyka a utstnej spodiny. V sucasnosti sa vznik osteoradionekrozy vysvetl'uje
teoriou postradiacnej fibroatrofie kostnych Struktir aj mékkych tkaniv v oziarenej oblasti.
Oziarené tkanivo po celkovej davke (TD) viac ako 50 Gy postupne prechadza procesom
chronického reaktivneho zapalu, neskor masivnej fibrozy a napokon atrofie, takze vysledkom
je velmi krehké aneodolné tkanivo charakterizované hypocelularitou, hypovaskularitou,
ateda hypoxiou s vyrazne zhorSenou schopnostou regeneracie a obranyschopnosti. Tieto
zmeny su ireverzibilné a dozivotné. Schopnost’ hojenia po traume (napr. extrakcii zuba) je
VvV takom teréne vyrazne zhorSend po cely zvySok Zivota. Hoci boli opisané aj spontanne
vzniknuté osteoradionekrézy, prevaznd vécSina vznikd ako nasledok traumy a infekcie
Vv oziarenej oblasti (najcastejSie po extrakcii zubov). Na Klinike stomatologie
a maxilofacialnej chirurgie UNM a JLF UK v Martine bolo v obdobi piatich rokov (2012 az
2016) lie¢enych 47 pacientov s diagnézou osteoradionekroza. Az u85 % z nich vznikla
osteoradionekroza po extrakcii zubov zubnym lekarom bez identifikacie rizika. Liecba
radionekrézy je velmi ndro¢na apomerne malo uspesSna, casto vedie k mutilujucim
segmentovym resekcidm najmd sanky, ¢o vyznamne zhorSuje kvalitu zivota postihnutého.
Preto mé4 nesmierny vyznam prevencia jej vzniku, ktord je v rukdch zubnych lekarov. Ak teda
zistime v anamnéze, ze pacient ma planovanu radioterapiu hlavy a krku alebo uz absolvoval
radiopterapiu v oblasti hlavy a krku v minulosti, predist komplikdciam mézeme uplatnenim

nasledujtcich opatreni:

1. Pacient pred plinovanou radioterapiou hlavy a krku. KedZze vyskyt radionekrozy
V bezzubej Cel'usti a sanke je zriedkavy a najCastejSim spustajucim faktorom radionekrdzy st
prave extrakcie zubov po radioterapii, optimalnym postupom u pacienta pred pldnovanou
radioterapiou hlavy a krku je extrakcia vSetkych zubov s neistou prognézou minimalne 21 dni
pred zacatim radioterapie, nikdy nie menej ako 14 dni, aby bol ¢as na hojenie mukoperiostu.
U pacientov s nedostatoénym zaujmom o Gstnu hygienu treba postupovat’ pri indikacii
extrakcii radikalnejSie, pretoze aj zuby s relativne dobrym biologickym faktorom pred
radioterapiou podliehajii v podmienkach nedostato¢nej starostlivosti o chrup a postradiacne;j
xerostomie pomerne rychlo radiaénému kazu a st doévodom na extrakciu v rizikovom

postradiacnom obdobi. Motivacia a postoj pacienta k starostlivosti 0 Gstnu hygienu su



dolezitym aspektom pri rozhodovani o radikalite oSetrenia chrupu pred planovanou
radioterapiou, najma v podmienkach zvycajnej casovej tiesne.

2. Pacient po absolvovanej radioterapii v oblasti hlavy a krku. Potrebna je dlhodoba a
intenzivna zubnolekarska starostlivost’ a pravidelné kontroly. Ciel'om je v¢asna diagnostika
aliecba najmd postradiacného kazu, kontrola a intenzifikdcia Urovne ustnej hygieny,
pravidelna lokalna fluoridacia zubov, vcéasna diagnostika spontanne vzniknutej
osteoradionekrézy, dekubitov pod protetickymi nahradami, zmiernenie zvycajnych
postradiacnych oralnych tazkosti (napr. vyraznej xerostomie — ordinacia umelej sliny),
edukacia a motivacia pacienta k abstinencii tykajicej sa tabaku a alkoholu, ktoré patria
k rizikovym faktorom vzniku osteoradionekrozy. Zasadny vyznam ma zohladnenie
prisnych pravidiel pre extrakcie zubov ainé dentoalveolirne chirurgické vykony
u pacientov po radioterapii hlavy a krku. Extrakcie sa maju vykonavat' na pracovisku so
skiisenostami s prevenciou a liecbou osteoradionekr6z (maxilofacialna chirurgia), neodporaca
sa extrahovat’ zuby do Siestich mesiacov od skonc¢enia radioterapie, neodporuca sa extrahovat’
viac ako pdt’ zubov naraz, extrakcie sa vykonavaju v antibiotickej clone, dolezity je Setrny
postup pri extrakcii, dokladné egalizacia (zahladenie) vSetkych ostrych kostnych hran alveoly,
sutira musi byt’ plasticka a tesna (slinotesnd), ak nemozno okraje mukoperiostu po extrakcii
tesne bez tahu priblizit, potrebna je plastika lalokom z vestibula. Optimalna je suttra 16zka
umoziujuca hojenie mukoperiostu per primam intentionem. Adapta¢na netesna suttra nie je
dostatona na elimindaciu rizika poextrakénej radionekrdzy. Stehy sa ponechdvaju minimalne

dva tyZdne a hojenie treba sledovat’ minimalne Sest’ tyzdiov.

Pacient s priznakmi radionekrézy. Ak zistime v ustnej dutine pacienta po radioterapii hlavy
akrku defekty alveolarnej sliznice s preénievanim nekrotickej kosti (obr. 4 a 5) alebo
perzistujuce fistuly, odoSleme ho v€as na pracovisko maxilofacidlnej chirurgie.
Nesystematické prelieCovanie antibiotikami nemusi byt celkovo prospesné. Liecba

a dispenzarizacia pacientov s radionekrozami je v kompetencii maxilofacialnych chirurgov.
Avaskularne osteonekrozy cel’uste a sanky

Avaskularne osteonekrozy celuste a sanky st velmi zriedkavé auvadzame ich len pre
komplexnost’ problematiky. Vyskytuji sa najmi v suvislosti s agresivnou chemoterapiou
leukémii alebo inych malignych ochoreni. V maxilofacialnej oblasti sa vyskytuju hlavne pri
chemoterapii akutnej myeloblastovej leukémie. V ich patogenéze pravdepodobne zohrava

ulohu lokdlna vaskuldrna obliteracia a vyraznd imunosupresia. V obdobi rokov 2008 az 2018



boli na Klinike stomatologie a maxilofacialnej chirurgie UNM a JLF UK zaznamenané tri
pripady avaskuldrnej osteonekrdzy celuste a sanky, vSetky pocas chemoterapie akutnej

myeloblastovej leukémie (AML; obr. 6).

V ramci diferencialnej diagnostiky je potrebné od osteonekréz odlisit nespecifické ostitidy
a osteomyelitidy Celuste a sanky, ktoré mozu klinickym obrazom pripominat’ osteonekrézy,
no Vvanamnéze pacienta nendjdeme Specifické rizikové faktory (cytostaticka liecba,

radioterapia hlavy a krku, urcité typy biologickej liecby).

AKké otazky sa teda musime opytat’ pacienta pred kazdou extrakciou zuba, aby sme

identifikovali rizikového pacienta?

Okrem pomerne zauzivanych otdzok na prevenciu poextrakéného krvacania (,lieky na
riedenie krvi“) a alergickych komplikécii (alergickd anamnéza) je v sti€asnosti nevyhnuté
pred kazdou extrakciou zuba cielene patrat’ aj po liekoch asociovanych s osteonekrozami
Celuste a sanky a po radioterapii hlavy a krku. Dopatrat’ sa k potrebnym anamnestickym
udajom je niekedy vel'mi naro¢né, lebo ide spravidla o starSich I'udi, ktori ¢asto nevedia udat’,
aké lieky uzivaju alebo v minulosti uzivali, resp. tieto lieky nechtiac zamléia, lebo ich
dostavaju formou injekcii alebo infazii u Specialistov v polro¢nych alebo ro¢nych intervaloch,
a preto ich nepovazuju za bezné, kazdodenne uzivané lieky. Nikdy sa pacienta nepytame, ¢i
uziva ,,bisfosfonaty” alebo antiresorpéntl ¢i antiangiogénnu liecbu, lebo takymto pojmom
vacSinou pacienti nerozumeji a mézu mylne odpovedat’ ,,nie”. Bud’ sa pytame na konkrétne
generické nazvy liekov (o vyZaduje ich znalost), alebo na typické diagnozy, pri ktorych sa
tieto lieky predpisuju (tabulka 3) anasledne padtame po konkrétnych wcinnych latkach.
Totoznost’ akéhokol'vek lieku je mozZné rychlo alahko overit na internete (napr.
www.adc.sk). Pri anamnéze je potrebné volit' laické otazky, ktorym pacient rozumie (napr.
UZivate ,lieky na kosti ?), a kazdi nejasnost’ overit’ v zdravotnej dokumentacii pacienta,
alebo konzultaciou s oSetrujiicim Specialistom (napr. onkolégom, reumatologom, atd’.). Pre
spolahlivé zistenie rizik vzniku osteonekrozy odpori¢ame pouzit’ napr. systematicky dotaznik
(tabul’ka 4). Ak nevieme zistit', aké lieky pacient uziva, extrakcie zubov odporucame odlozit,
kym sa situdcia neobjasni preStudovanim zdravotnej dokumenticie alebo konzultaciou s
osetrujucim Specialistom. V akatnych situdcidch volime trepandciu zuba, event. ordinujeme
antibiotika a extrakciu zuba vykondme az po spolahlivom vyluceni rizik pre vznik

osteonekrozy. Ak zistime, Ze pacient je rizikovy pre vznik osteonekrozy celuste a sanky,


http://www.adc.sk/

odosleme ho na maxilofacidlnu chirurgiu, kde sa extrakcie vykonaji odborne s prislusSnymi

opatreniami na prevenciu vzniku osteonekréz.

Kedy je teda potrebné pacienta s indikaciou extrakcii zubov odoslat’ na pracovisko

macxilofacialnej chirurgie?

Ak pomocou anamnézy identifikujeme pacienta ako rizikového pre vznik niektorého typu
osteonekrozy celuste asanky, extrakcie zubov nevykondvame beznym spdsobom, ale
pacienta odosleme na pracovisko maxilofacialnej chirurgie. Patria sem onkologicki pacienti
s anamnézou radioterapie v oblasti hlavy a krku, s anamnézou aktualne prebichajticej alebo
nedavno ukoncenej chemoterapie alebo cielenej protinadorovej lieCby, pacienti s anamnézou
prebiehajucej alebo ukoncenej antiresorpénej liecby (G¢inné latky bisfosfonaty alebo
denosumab vo vysokej kumulativnej davke (Xgeva) a pacienti lieCeni antiangiogénnou
a cytostatickou lieCbou (U¢inné latky napr. bevacizumab, sunitinib, sorafenib, everolimus,
atd.). Dalej sem patria neonkologicki pacienti lie¢eni na osteopordzu viac ako 3 roky
peroralnymi bisfosfonatmi alebo denosumabom v nizkej kumulativnej davke (Prolia), resp.
pacienti lieCeni pre osteopordzu bisfosfonatmi alebo denosumabom bez ohl'adu na trvanie
liecby pri kumuldcii d’alSich rizikovych faktorov v anamnéze (reumatoidnd artritida liecena
steroidmi a metotrexatom; dekompenzovany diabetes mellitus, imunosupresivne stavy,

chronicka anémia, atd’.).

Vyzera to mozno komplikovane, no osvojenie si tychto preventivnych postupov uz pocas
pregradudlneho Studia zubného lekarstva je nevyhnutym krokom k zabezpeceniu kvalitného
poskytovania zdravotnej starostlivosti a bezpe¢ného oSetrovania pacientov v postgradualnej

klinickej praxi.

MUDr. Katarina Mikuskova, PhD.
Klinika stomatologie a maxilofacialnej chirurgie UNM a JLF UK v Martine

Prednostka: Doc. MUDr. Dagmar Statelova, CSc., mim. prof.



Obrazok 1. Liekova osteonekrdza sanky (MRONYJ) u 69-ro¢nej pacientky
S postmenopauzalnou osteopor6zou na antiresorp¢nej liecbe najskor niekol’ko rokov

kyselinou zoledronovou raz ro¢ne i.v. (Aclasta), neskor denosumabom v nizkej kumulativnej
davke 2x polro¢ne s.c. (Prolia), po¢as ktorej boli zubnym lekarom extrahované zuby v sanke
bez prevencie liekovej osteonekrozy.
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Obrazok 2. Liekova osteonekrdza ¢el'uste vIiavo (MRONJ) po extrakcii zubov v druhom
kvadrante zubnym lekarom bez prevencie osteonekrdzy u 83-rocného pacienta

S metastazujicim karcindbmom prostaty lie¢enym viac rokov kyselinou zoledronovou raz
mesacne i.v. (Zometa).



Obrazok 3. Lickova osteonekroza ¢el'uste vpravo (MRONIJ) klinicky sa manifestujuca
vicpocetnymi perzistujiicimi fistulami bez pritomnosti obnazenej alveolarnej kosti u 68-rocnej
pacientky s metastazujucim karcinomom prsnika lie¢enym antiresorp¢nou liecbou najskor 3
roky kyselinou zoledronovou raz mesacne i.v. (Osporil), nasledne denosumabom vo vysoke;j
kumulativnej davke raz mesacne s.c. (Xgeva) v kombinacii s cytostatickou liecbou
Capecitabine, ktorej boli pred troma rokmi extrahované zubnym lekarom zuby v ¢el'usti bez
prevencie osteonekrozy.



Obrazok 4. Osteoradionekroza (ORN) frontalneho useku sanky u 56-ro¢nej pacientky po
resekcii karcinomu ustnej spodiny s adjuvantnou radioterapiou v TD 66 Gy, ktorej boli
nasledne extrahované zuby v sanke.



Obrazok 5. Osteoradionekroza sanky vlavo (ORN) u 64-ro¢ného pacienta s karcinomom
orofaryngu po multimodalnej onkologickej lie¢be vratane radioterapie v TD 70 Gy, ktorému
boli v postradiaénom obdobi extrahované zuby sanky bez prevencie radionekrozy.



Obrazok 6. Avaskularna osteonekroza sanky vpravo (AVN) s nekrozou prilahlych mikkych
tkaniv tvare u 46-ro¢ného pacienta s akutnou myeloblastovou leukémiou (AML) po 1. kure
induk¢nej chemoterapie mitoxantronom + ara-C a extrakcii zuba 47.

Tabulka 1. Prehlad skretiek pre liekové osteonekrozy pouzivanych v odbornej literatiire

Skratka v odbornej | Lieky, s ktorymi je osteonekrdza asociovana
literature
BRONJ /BONJ osteonekrozy sposobené bisfosfonatmi (Bisphosphonate-related

/BON (2003)

Osteonecrosis of the Jaw)

DRONJ (2010)

osteonekrozy sposobené denosumabom (Denosumab-related
Osteonecrosis of the Jaw)

ARONJ (2010)

osteonekrozy spdsobené antiresorpcnou liecbou (bisfosfonaty +
denosumab, Antiresorptive Drug-related Osteonecrosis of the Jaw)

MRONJ (2014)

osteonekrozy spdsobené antiresorpnou, antiangiogénnou
a cytostatickou liecbou (Medication-related Osteonecrosis of the Jaw)




Tabulka 2. Prehlad liekov rizikovych pre vznik liekovej osteonekrozy (MRONJ)

Bisfosfonaty:
kyselina zoledronova
kyselina ibandrénova
kyselina alendronova
kyselina rizedronova
kyselina pamidrénova
kyselina klodronova

napr. Zometa, Aclasta, Osporil, Fayton, Zolemed, Zomicos

napr. Flastin, Bonviva, Gerousia, Ossica, Osagrand, Phacebonate
napr. Fosamax

napr. Risendros, Norifaz, Actonel

napr. Pamitor, Pamifos

napr. Bonefos, Sindronat

denosumab Prolia, Xgeva
bevacizumab Avastin
sunitinib Sutent
sorafenib Nexavar
sirolimus Rapamune
ipilimumab Yervoy

Tabulka 3. Prehl’ad najcastejSich primarnych diagnoz pacientov s liekovymi

osteonekrozami

Onkologické metastadzujuci karcindm prsnika, metastazujuci karcindm prostaty,

diagnozy mnohopocetny myelém, svetlobunkovy karciném oblicky,
pokrodilé stadia karcinomov pl'ic, pecene, kolorekta, zaltidka, atd’.

Neonkologické osteoporoza, reumatoidna artritida,

diagnozy Pagetova choroba, osteogenesis imperfecta, fibrozna dysplazia, atd’.

Tabulka 4. Algoritmus pre spol’ahlivé urcenie rizik pre vznik osteonekroz v anamnéze

pacienta formou systematického sledu cielenych otizok

1. Onkologické (zhubné nadorové) ochorenie v anamnéze ?

ANO:

2. Radioterapia hlavy a krku ?
ANO : EXTRAKCIE NA PRACOVISKU MAXILOFACIALNEJ CHIRURGIE !

NIE :

NIE :

EXTRAKCIE NA PRACOVISKU MAXILOFACIALNEJ CHIRURGIE !

EXTRAKCIE MOZNO VYKONAT BEZNYM SP6SOBOM

2. Osteopordza, reumatoidna artritida, Pagetova choroba, atd’. ?




ANO :

EXTRAKCIE NA PRACOVISKU MAXILOFACIALNEJ CHIRURGIE !

EXTRAKCIE MOZNO VYKONAT BEZNYM SP6SOBOM




