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MRONJ

MRONJ kan worden gesteld als alle drie volgende kenmerken aanwezig zijn:

1. Behandeling met antiresorptieve (bisfosfonaat of denosumab) of
antiangiogene medicatie in het heden of in het verleden.
2. Blootliggend bot of sondeerbaar bot in het maxillofaciale gebied
gedurende meer dan acht weken
3. Geen voorgeschiedenis van radiotherapie op de kaak of duidelijke

metastase in de kaak
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Big Five: risico patienten MRONJ

1. Patienten met osteoporose
2. Patiénten met langdurig glucocorticosteroiden gebruik
3. Patiénten met een solide tumor
4. Patiénten met ziekte van Kahler

5. Patiénten met aangeboren of erfelijke botziekten
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Risicofactoren voor het ontwikkelen van
MRONLUJ.

|. Onderliggend lijden: indicatie maligniteit geeft veel hoger risico (100x) op MRONJ dan indicatie
osteoporose; bisfosfonaten iv geeft veel hoger risico op MRONJ dan oraal, duur van de behandeling
>4 jaar geeft veel hoger risico op MRONJ

Il. Lokale risicofactoren:
A. dentoalveolaire chirurgie: extracties, implanteren, apexresectie en parodontale ingrepen

B. lokale anatomie: prevalentie mandibula >> makxilla, gebruik (slecht passende)VP
C. orale co-morbiditeit: ontstekingen

lll. demografische en systemische factoren
Hoger risico op MRONJ bij gebruik van steroiden, de combinatie antiangiogene middelen met
antiresorptieve middelen, anemie, diabetes, soort maligniteit, mogelijk roken.

IV. genetische factoren
Enkel-nucleotide polymorfisme (SNP) op een aantal genen geeft een verhoogd risico op MRONJ.
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Bisphosphonates (BPs)

BPs Generic Nitrogen Route Primary indication Dose Relative
Containing Risk*
Zoledronate Zometa Yes Intravenous Bone metastases 4mg/3weeks 10,000+
Aclasta
Reclast Osteoporosis 5mg/year
Pamidronate Aredia Yes Intravenous Bone metastases 90mg/3weeks 1,000-5,000
APD
Ibandronate Boniva Yes Oral Osteoporosis 2.5mg/day 1,000
Intravenous 3mg every 3 months
Risedronate Actonel Yes Oral Osteoporosis 5mg/day 1,000
Aledronate Fosamax Yes Oral Osteoporosis 10mg/day 1,000
Tiludronate Skelid No Oral Paget’s Disease 400mg/day for 3 50
months
Etidronate Didronel No Oral Paget’s Disease 300-750 mg/day for 1
6 months

T 5 N
*Relative to Etidronate (AAOMS, 2009 ) (CVZ, 2013) S B <‘,\
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Andere medicatie

denosumab

MO5BX04, Dit geneesmiddel valt onder: Calciumregulerende middelen

Samenstelling

[ ] e o e
Prolia [Amgen bv]
Injectievloeistof 60 mg/ml; wegwerpspuit 1 ml. Bevat tevens: sorbitol (47 mg). ® -

Xgeva [Amgen bv] ¥
Injectievloeistof 70 ma/ml; flacon 1,7 ml. Bevat tevens: sorbitol (78 mg).
naar boven

bevacizumab

LO1XC07, Dit geneesmiddel valt onder: Monoklonale antilichamen

Samenstelling

et et 2. Anti-angiogenese me dicatie
Bevacizumab (monoklonaal
antilichaam VEGF)

Antiresorptieve (denosumab)

Denosumab blokkeert de osteoclast-activiteit maar bindt zich niet aan de botmatrix.
Het antiresorptieve effect is dan ook na 6 maanden na staken verwaarloosbaar. Er zijn
echter geen studies betreffende het effect van een “drug holiday” beschikbaar ten
aanzien van antiresorptieve en anti-angiogene medicatie.

Denosumab (RANK ligand inhibitor)
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Orale bisfosfonaten

Orale Bp’s

<4 jaar

Geen klinisch
risicofactoren = geen

aanpassingen
chirurgische planning
(0,1%)

<4jaar &
corticosteroiden

Voorschrijvend arts
contacteren i.v.m.
mogelijk stoppen bp’s

Bp’s 2 2 mnd. voor
chirurgie stoppen

> 4 jaar, met of zonder

corticosteroiden
(0,21%)

Voorschrijvend arts
contacteren i.v.m.
mogelijk stoppen bp’s

Bp’s 2 2 mnd. voor
chirurgie stoppen

Het staken van orale bisfosfo'Zéten bij

patiénten met MRONJ geeft

verbetering van MRONJ met spontane
sekwestratie na 6 — 12 ma‘and(’e,n of het
verdwijnen van MRONJ na debridement.

eleidelijke

’

De bisfosfonaten kunnen pas

worden
herstart nadat het bot is genezen.

r
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Intraveneuze Bp’s

Focus onderzoek 14-21 dagen voor therapie

Stage O Stage 1 Stage 2

Blootliggend necrotisch bot met infectie, pijn en 1.
blootliggend bot uitgebreid tot regio alveolair bot leidend
tot pathologische #, 2. extra-orale fistula, 3. oro-antrale of
nasale communicatie, 4. osteolyse extensie tot onderrand
mandibula of sinusbodum

Geen klinisch bewijs necrotisch bot, Blootliggend Blootliggend necrotisch bot met
maar niet-specifieke klinische necrotisch bot,
bevindingen en symptomen (50% > asymptomatisch
stage 1,2,3)

infectie, pijn en erythema in de
r : regio van blootliggend bot, met of
en geen infectie zonder purulent drainage

B/ AB &
pijnmedicatie

B/ Antibacteriéle
mondspoeling

B/ AB &
Pijnmedicatie

B/ AB &

pijnmedicatie clmdamyu e, doxycycline

Amoxmlll en anders
# metromd ole,

Oppervlakkige
Antibacteriéle debridement,
mondspoeling voorkomen zachte

weefselirritatie

voorlichting over
indicatie doorgaan
Bp’s

Chirurgische y
debridement/ ¥
resectie

Antibacteriéle
mondspoeling

follow-up om de
3mnd

Intraveneuze bisfosfonaten SBT (ﬁ



Niet-specifieke symptomen en tekenen

Niet-specifieke symptomen

e Tandpijn zonder dentogene pathologie
e Doffe pijn in de onderkaak, eventueel uitstralend richting het temporomandibulaire gewricht

e Pijn in de sinus makxillaris eventueel gepaard gaand met ontsteking en verdikking van de sinusmucosa
e Neuro sensorische veranderingen

Klinische tekenen

e Los staan van gebitselementen zonder chronische parodontale aandoening
* Periapicale/parodontale fistels zonder pulpanecrose ten gevolge van cariés
Radiologische tekenen

e Alveolair botverlies of botresorptie zonder chronische parodontale ontsteking

e Veranderingen in het trabeculaire botpatroon-dicht geweven bot en het uitblijven van remodelling van extractie alveolen
e VVerdikking (lamina dura) of verdwijnen van het parodontale ligament

¢ VVernauwing van de canalis mandibulae
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