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Knochenaufbau und -regeneration mit
einem synthetischen Hydroxylapatit

Zurzeit stehen unterschiedliche Knochenersatzmaterialien (KEM) zum Knochenaufbau
und zur Knochenregeneration oder autologer Knochen zur Verfligung. Grundséatzlich ist
dabei bei den KEM zwischen synthetischen und xenogenen bovinen Materialien zu unter-
scheiden. Ziel der Studie war es, die Vor- und Nachteile der Defektauffillung mit neuarti-
gem synthetischen Hydroxylapatit klinisch zu untersuchen.
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B Hydroxylapatite werden seit mehreren Jahrzehnten
als Knochenersatzmaterial im gesamten Skelettsystem
eingesetzt. Prinzipiell unterscheidet man zwischen
Hydroxylapatiten, die aus den Mineralstoffen Kalzium
und Phosphat synthetisiertwurden,und Hydroxylapati-
ten allogenen oder xenogenen Ursprungs. Bei den Ma-
terialien biologischen Ursprungs erfolgt eine aufwen-
dige Behandlung mit Laugen und Hitze, um organische
Bestandteile zu entfernen.

Osbone® (curasan, Kleinostheim) ist ein synthetisches,
offenzellig-spongioses Knochenersatzmaterial fir die
Fillungvon Knochendefekten.Chemisch handelt essich
um ein Hydroxylapatit (chemische Formel Ca,(PO,),OH
bzw.indoppelterSchreibweise Ca,,(PO,)s(OH),) (de Groot
et al. 1990). Die synthetische Herkunft und der kera-
mische Sinterprozess garantieren Keim- und Pyrogen-
freiheit. Die synthetischen Hydroxylapatite friiherer
Generationen zeigten wegen ihrer geringen Porositat
und unzureichenden biokompatiblen Eigenschaften
nicht immer die klinisch erwiinschten Resultate (Mer-
cieretal.1996).

Wird zur Regeneration von Knochendefekten ein Aug-
mentationsmaterial genutzt,so muss diesesin den ein-
zelnen Phasen der Knochenregeneration unterschiedli-
che Anforderungen erfiillen. Neben der DefektgrofRe
und Lokalisation wird die Osseointegration maligeblich
vonden Materialeigenschaften Phasenreinheit, Primar-
korngroRe, Geflige, Porositat, Oberflachenstruktur und
Loslichkeit bestimmt (Draenert et al. 2001, Frauendorf
und Sumnig 2007). Erst das ideale Zusammenwirken
dieser Eigenschaften fiihrt zu einem optimalen Kno-
chenaufbaumaterial.

ZurVermeidung zellularer Abbauprozesse ist ein Kno-
chenaufbaumaterial mit einer Primarkorngrof3e von
mehrals 10 pm optimal. Sie gewahrleistet sowohl die
mechanische Stabilitat des Gefluigesals auch dieinter-
konnektierende Mikroporositat (Klein et al.2010).
Eine Partikelgrofie von unter 10 ym stimuliert die Pha-
gozytose durch Makrophagen (Sun und Ding 2009)
undfihrtzueinem nicht gewollten vorzeitigen Masse-
verlustdesKnochenaufbaumaterialsim Defekt,sodass
eine vollstandige biologische Knochenregeneration
unterbleibt. Die interkonnektierende, spongids-offen-
zellige Porenstruktur soll die durchgangige Erschlie-
Bung mitBlutgefalien gewahrleisten.Die Poren vergro-
Bern die Oberflache und werden bei ausreichendem
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Durchmesservaskularisiert.Flrdas Einwachsen vasku-
larisierten, mineralisierten Gewebes soll der Poren-
durchmesser mindestens 100 ym betragen, um ein
vollstandiges Durchbauen zu erméglichen. Das neue
synthetische Hydroxylapaptit weist eine Poren-
grolenverteilung mehrheitlich zwischen 250 ym und
450pum auf. In Zellkulturen konnte 28 Tage nach Be-
ginn der Zellkultivierung eine gute Zellproliferation
deutlich in der flachigen Ausdehnung und Clusterung
der Osteoblasten auf Osbone® nachgewiesen werden
(Bernhardt et al.2011).

Material und Methodik

Bei Patienten, die sich zur Entfernung von odontoge-
nen Zysten und Zahnen oder zur Augmentation des
Kiefers mit einzeitiger oder zweizeitiger Implantatin-
sertion vorstellten, wurde das synthetische Hydroxyl-
apatit (Osbone®, Korngréfie 1—-2mm) eingebracht. In
den Fallen mit Zystendefektauffullung und Socket Pre-
servation wurde ausschlieBlich Hydroxylapatit ohne
autologen Knochen verwendet. Bei der Kieferaugmen-
tation (laterale Kieferaugmentation, Sinusbodenaug-
mentation) wurde eine Mischung aus synthetischem
Hydroxylapatit und autologem Knochen verwendet
und zusatzlich PRGF (platelet rich growing factors).
Alle Patientenerhielten eine postoperative Antibiotika-
prophylaxe. Zusatzlich kamen, wenn nétig, Membra-
nen zur Stltzfunktion bei der gesteuerten Gewebere-
generation (GTR) zum Einsatz.

Ein direkter Kontakt von Osbone® mit dem blutenden
vitalen Knochen ist notwendig. Deshalb wurde eine
grindliche Anfrischung des Knochens vor dem Einbrin-
gen obligat vorgenommen. Ebenso wurde bei alleiniger
Verwendung des Hydroxylapatits immer auf eine voll-
standige Benetzung bzw. Mi-
schung des Materials mit Blut
aus derWunde oder wenn notig
aus venos gewonnenem Eigen-
blut geachtet. Durch die viskdse
Konsistenz des koagulierenden
Eigenbluts lasst sich das KEM
leicht inden Defekt applizieren.
Die Knochendefekte wurden
stets vollstandig gefullt, wobei
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Abb.1a: Zustand nach Extraktion Zahn 11 mit Defektauffillung (Socket Preservation) Regio 11 mit Osbone®.—Abb.1b: Zustand nach Extraktion Zahn 11
mit Socket Preservation und Abdeckung mittels PRGF-Membran. — Abb. 1c: Zahnfilm Regio 11 mit nicht erhaltbarem Zahn 11 bei Z. n. alio loco
Implantatinsertion.— Abb. 1d: Zahnfilm postoperativ nach Socket Preservation.— Abb. 1e: Zahnfilm sechs Monate nach Socket Preservation mit

guter Durchbauung und nachweisbaren Hydroxylapatitpartikeln.

aber eine Uberfullung vermieden wurde, um einen
spannungsfreien Verschluss zu erzielen. Auch wurde
keine Verdichtung des Materials vorgenommen.

Ergebnisse

Anhand von ausgewahlten typischen Patientenfallen
sollen die klinische Vorgehensweise und die Ergebnisse
dargestellt werden:

Nach Zahnentfernung und Anfrischung der Alveole
durch Exkochleation der Alveole wird ein Gemisch von
Eigenblut und synthetischem Hydroxylapatit (Os-
bone®-Large,KorngréfRe1—2mm)indie Alveole locker
eingeflllt. Dabeiverkleben die Partikel sehr gut durch
das Blutkoagulum und durch die zusatzliche Mi-
schung mitdergewonnenen PRGF-Fraktion.Anschlie-
Bend kann der krestale Schleimhautdefekt mittels
PRGF-Membran abgedeckt werden. Hierdurch wird
einealternative Lappenpraparation ausdem Gaumen
mit zusatzlichem Defekt vermieden und eine gute
Weichteilabdeckung erzielt. Alternativ waren allo-

gene (bovine oder porcine) Membranen auch geeig-
net,allerdings muss hierfur der Limbus alveolaris pra-
pariertwerden,umsodie Membrandarunterzuschie-
ben. Dies ist bei der PRGF-Membran nicht notig. Im
Vergleich derRontgenbilder sechs Monate postopera-
tiv kann eine gute Knochenregeneration nachgewie-
sen werden bei noch nachweisbaren Hydroxylapatit-
partikeln (Abb.1a bis 1e).

InderKategorie der Augmentation beider Implantat-
insertionistein GemischvonautologemKnochenund
synthetischem Hydroxylapatit zum Einsatz gekom-
men. Durch die Anwendung von CT- oder DVT-Daten
und Aufbereitung mittels Software (z.B.ExpertEase®)
kann exakt bestimmt werden, ob und wieviel aug-
mentiert werden mussunddassdie Implantateinder
prothetisch exakten Position stehen, insbesondere
bei Wiederherstellung von mehreren Zahnen in einer
Reihe. Das Hydroxylapatit-Knochengemisch kann
leicht Gber den typischen lateralen Zugang zur Kie-
ferhohle eingelagert und die Implantate einzeitig
inseriert werden. Voraussetzung fiur ein einzeitiges
Vorgehen ist die primare Implantatstabilitat und
auch die Eigenknochenhohe
von >4 mm.Auch eine paral-
lele laterale Augmentation
kann vorgenommen wer-
den. Allerdings ist hierfur
eine Stabilisierung durch
eine Membran notwendig.
Hierflr erscheint durch
seine Stabilitat eine PDLLA-

Abb.2a: Orthopantomogramm mit Oberkieferatrophie links.—Abb. 2b: Planung Implantatinsertion auf CT-Basis im Modell in Ansicht von lateral.—
Abb.2c:Klinische Situation mitfiinfimplantaten und offenem lateralen Sinuslift links mit Gemisch aus Augmentation durch autologen Knochen
und Osbone®.—Abb.2d:Klinische Situation mitfiinfImplantaten nach offenem lateralen Sinuslift links und lateraler Augmentation mit Gemisch
ausautologem Knochen und Osbone® und Abstiitzungdurch PDLLA-Membran (ResorbX®).—Abb. 2e: Orthopantomogramm sechs Monate post-
operativ nach Freilegung.
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Abb.3a: Zustand nach Entfernung der nicht erhaltungswiirdigen Zéhne im Oberkieferfrontzahnbereich und des retinierten und verlagerten Zah-
nes 23in Aufsicht.—Abb.3b: Zustand nach Entfernung der nicht erhaltungswiirdigen Zahne im Oberkieferfrontzahnbereich und Defektauffillung
mit Osbone® in Ansicht von krestal.— Abb.3c: Oberkiefer mit CT-Implantatplanung nach sechs Monaten Abheilung des Oberkiefers.

Membran (ResorbX®) als vorteilhaft, insbesondere
durch das leichte Befestigen mittels SonicWeld-
Technik (Ludwig 2009). Eine zusatzliche Abdeckung
krestal mittels einer ,weichen“ Membran (z.B. PRGF-
Membran)ist wichtig,umeinenVerlust des Materials
vorzubeugen, eine nur bindegewebige Einheilung zu
verhindernund gleichzeitigauch eine gute Weichteil-
situation krestalzuerzeugen.Sechs Monate postope-
rativ konnen die Implantate nach Sinuslift und Aug-
mentation freigelegt und prothetisch belastet wer-
denbeinachweisbarem knochernen Ein-und Umbau
des Augmentates und Osseointegration der Implan-
tate (Abb.2a bis 2e).

Wegen seiner hohen Porositat und moderner Herstel-
lungsverfahrenistanscheinendeine gute Biokompati-
biliat vorhanden und ermaglicht eine schnelle Osseo-
integration und damit ein stabiles Implantatlager. Die
exakte Weichteildeckung ist ein wichtiger Faktor fir
die primare Abheilung und Knochenregeneration.
BeiZahn-undZystenentfernungmiterheblichenKno-
chendefekten und Verlust von Wandanteilen missen
die Zystenanteile zunachst vollstandig exkochleiert
und dann das KEM eingebracht werden, sodass alle
Wandanteile wieder hergestellt sind. Eine leichte
Uberkonturierung ist sinnvoll, da mit einer geringen
Sinterung zu rechnen ist, insbesondere wenn der Pa-
tient wahrend der Einheilungsphase einen heraus-
nehmbaren Zahnersatz tragt, der das Augmentat be-
lastet. Trotzdem kann ein zusatzlicher lateraler und
vertikaler Knochenaufbau noch notig sein, insbeson-
dere wenn bereits vorher ein vertikaler Knochenver-
lust eingetreten war.

Auchwirderst oft nach Planung der Implantate offen-
sichtlich wie viel Knochen vertikal noch aufzubauen
ist. Wahrend der primaren Sanierungsphase steht in
erster Linie der Erhalt der Si-
tuation im Vordergrund, um
uberhaupt spater Implan-
tate setzen zu kénnen. Be-
dingt durch die oft fehlende
Weichteildeckungnach Zahn-
entfernung ware die Gefahr
des zusatzlichen vertikalen
Knochenaufbaus risikoreich
und konnte den Verlust des
Augmentates zur Folge ha-
ben (Abb.3a bis 3e).

Abb. 3d: Oberkiefer mit Implantatinsertion mit CT-Schablone.— Abb. 3e: Oberkiefer mit Implantatinser-
tion im postoperativen Orthopantomogramm.

Nach sechs Monaten postoperativ kdnnen die Implan-
tate inseriert und prothetisch belastet werden bei
nachweisbaremknochernen Ein-und Umbaudes Aug-
mentates und Osseointegration der Implantate.Im CT
sind die Partikel des KEM nicht mehr eindeutig vom
normalen Knochen anhand der Hounsfield-Einheiten
zu differenzieren.

Diskussion

Entsprechend seiner langsamen Resorptionskinetik
und seiner polygonal gebrochenen Form eignet sich
Osbone® insbesondere zur Fullung von Defekten bzw.
zur Augmentation von Arealen, in denen ein stabiles
Lager fur Implantate erforderlich ist. Um ein optimales
Ergebnis zu erreichen, sind zur Vorbereitung des Im-
plantatlagers Knochenfragmente, nekrotisches Ge-
webe und Bindegewebe sorgfaltig zu entfernen. Wie
sich auch in anderen experimentellen und klinischen
Studien zeigte, ist ein direkter Kontakt von Osbone® mit
dem blutenden vitalen Knochen notwendig (Holweg
und Dorr-Toloui2010).Eine Mischung mit Eigenblut aus
der Defektregion oder PRGF ist optimal.

Durch die hohe Porositat und die dadurch erleichterte
Osseointegration kann bei eingeschrankter Knochenre-
generationsfahigkeit schnellerein stabiles Implantatla-
gererreicht werden (Beekmans et al.2008).

Eine Anwendung von Osbone® zusammen mit autolo-
gem Knochen erscheint insbesondere zum lateralen
Aufbau des Alveolarfortsatzes und beim Sinuslift not-
wendig. Die multiporose Struktur des Granulats bildet
die Basisfurdie ErschlieBung des Materials und die Zell-
versorgung.Deshalb sollte Osbone® auch nicht zu stark
verdichtet werden.
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Das neue moderne synthetische Hydroxylapatit hat
eine hohe Sicherheit fir Patient und Anwender, bedingt
durch die synthetische Herstellung. Es besteht kein
Allergierisiko oder Infektionsrisiko. Im Vergleich zu allo-
genen Materialien ist die Aufklarung des Patienten ver-
einfacht. Letztendlich kann der Knochen bei Patienten
durch rein synthetische Materialien und korpereigene
Substanzen ohne Einsatz von allogenen Substanzen re-
generiert werden.

Dadurch,dass das KEM rontgenopak ist, kann es gut im
konventionellen Rontgen lokalisiert werden, sodass
auch klinisch die Reossifikation beurteilt werden kann.

Prinzipiell kann Osbone® im Bereich der Mund-, Kiefer-
und Gesichtschirurgie und Implantologie zur Auffil-
lung bzw.Rekonstruktion von mehrwandigen Knochen-
defekten, z. B. Defekte nach Exstirpation von Knochen-
zysten, Augmentation des atrophierten Kieferkammes,
Sinuslift bzw. Sinusbodenelevation mit Augmentation,
zur Auffillung von Alveolardefekten nach Zahnextrak-
tion zur Kieferkammerhaltung (Socket Preservation),
Auffillung von Extraktionsdefekten zur Schaffung ei-
nes Implantatbettes und Auffillung mehrwandiger
Knochendefekte der Alveolarfortsatze und des Ge-
sichtsschadels mit Einsatz einer Membran bei der ge-
steuerten Geweberegeneration (GTR),erfolgreichange-
wandt werden (Ludwig 20m).

Im Rahmen des physiologischen Remodelings konnen
bei Osbone® Ab- und Umbauvorgange durch Osteo-
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klasten und Osteoblasten erfolgen (Peters et al. 2010,
Gotoetal.2001).Gleichzeitig werden durch sein homo-
genes Loslichkeitsverhalten keine Mikropartikel vorzei-
tigaus dem Gefligeverbund geldst.Ein friihzeitiger Zer-
fallin Mikropartikel wiirde die Aktivitat phagozytieren-
der Makrophagen und polymorpher mehrkerniger
Zellen steigern. Die dadurch verstarkte unspezifische
Immunreaktion stort die Regeneration und kann im
Extremfall zu einer Uberschiellenden Entziindungsre-
aktion fuhren.

Indenvorliegenden klinischen Verlaufen konnten keine
materialbedingten Entzlindungsreaktionen gesehen
werden. Ein speicheldichter spannungsfreier Wundver-
schluss ist zusatzlich unabdingbar, um Entziindungs-
reaktionen zu vermeiden. Insgesamt scheinen sich so-
mitdie guten In-vitro-Zellbesiedelungseigen-
schaften (Bernhardt et al. 2011) auch im klini-
schenVerlaufzu bestatigen. ®
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