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Klinische Anwendung des bovinen, gesinterten Knochenersatzmaterials Cerabone

Implantologische Fallbeobachtungen

Ein Beitrag von Dr. Dr. Daniel Rothamel, Dr. Jorg Neugebauer, Dr. Dr. Martin Scheer,
Dr. Lutz Ritter und Univ.-Prof. Dr. Dr. Joachim E. Zdller, Koln

Bei augmentativen Eingriffen in der dentalen Implantologie ist neben der Verwendung von
autogenem Knochen die Anwendung verschiedener Knochenersatzmaterialien etabliert.

Diese haben bei der Sinusbodenelevation, aber auch bei pra- und periimplantiren lateralen
Kieferkammaugmentationen gute Ergebnisse gezeigt. Ziel der vorliegenden Arbeit ist die
klinische Bewertung eines neuartigen gesinterten natiirlichen Knochenminerals (Cerabone,
AMC.Oraltec GmbH, Tuttlingen), welches aus bovinem Knochengewebe hergestellt wird und in

granuldrer Form erhiltlich ist.

Indizes: Knochenersatzmaterial, Sinuslift, Augmentation, Hartgewebemanagement, GBR

Einleitung

Knochenersatzmaterialien finden in der zahnarztli-
chen Praxis Anwendung bei der chirugischen The-
rapie parodontaler Defekte, der Sinusbodeneleva-
tion, dem Kieferkammerhalt nach Zahnextraktion
und der Kieferkammaugmentation. Der patientenei-
gene Knochen gilt bis heute als Goldstandard. Er
enthalt als einziges Augmentationsmaterial vitale
Knochen- und Knochenvorlduferzellen und weist os-
teogene Eigenschaften auf, ohne die Gefahr immu-
nulogischer Reaktionen [1 bis 3]. Dem steht der
Nachteil einer begrenzten Verfiigbarkeit und eine
erhohte Patientenmorbiditat gegeniiber [4, 5], was in
der Vergangenheit zur Entwicklung und Untersu-
chung verschiedener, nicht-patienteneigener Kno-
chenersatzmaterialien gefiihrt hat.

In der heutigen Praxis sind neben alloplastischen
Materialien (Trikalziumphosphate, synthetische Hy-
droxylapatite) vor allem bovine nattirliche Minera-
lien etabliert, welche nach unterschiedlichen Proto-
kollen aus Tierknochen hergestellt werden und in
verschiedenen GranulatgroBen erhaltlich sind. All-
gemeine Voraussetzungen an ein gutes Knochener-
satzmaterial sind dabei eine hohe Biokompatibilitét,
Nicht-Infektiositdt und Antigenfreiheit. Wenngleich
sie keine vitalen Zellen oder Wachstumsfaktoren
enthalten und somit nicht osteoinduktiv wirksam
sind, so weisen sie zumindest osteokonduktive Ei-
genschaften auf [6, 7]. Die Integration von in den
Korper eingebrachten Fremdkoérpern - sei es Im-
plantat oder Knochenersatzmaterial - wird dabei

maBgeblich beeinflusst von der Interaktion der um-
liegenden Zellen mit der ihnen exponierten Oberfla-
che [8, 9]. Somit stellen die mikro- aber auch makro-
strukturelle Oberflaichentopographie eines Kno-
chenersatzmaterials, ebenso wie seine physikoche-
mischen Eigenschaften wichtige Faktoren fiir die
knocherne Regeneration eines Defektes dar.

Ziel der vorliegenden Untersuchung war die Beur-
teilung der klinischen Eignung eines neu auf dem
Dentalmarkt erhdltlichen xenogenen, gesinterten
Knochenersatzmaterials (Cerabone) fiir die Indikati-
onsgebiete ein- und zweizeitiger Sinuslift und der la-
teralen Kieferkammaugmentation.

Material und Methoden

Bei insgesamt 12 Patienten wurden unter Anwen-
dung des nattirlichen Knochenminerals Cerabone
(AMC.Oraltec GmbH, Tuttlingen) die folgenden
Operationen durchgefiihrt: Einzeitiger Sinuslift
(4 Patienten), Zweizeitiger Sinuslift (3 Patienten,
Abb. 1 bis 16), Laterale Kieferkammaugmentation
mit (3 Patienten, Abb. 17 bis 30) und ohne (2 Patien-
ten) simultane Implantatinsertion. Bei zwei Patien-
ten wurde gleichzeitig der Sinusboden eleviert und
lateral augmentiert, diese wurden der Sinuslift-
gruppe zugezdhlt. Das mittlere Patientenalter betrug
46,5 Jahre. Alle Patienten zeigten sich allgemeinan-
amnestisch unauffallig und wiesen eine gute Mund-
hygiene auf.
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Abb. 1 Sinuslift und simultane laterale Augmentation. 66-jihriger Patient
mit Fistelbildung und chronischer Sekretion im distalen linken Oberkiefer.
Das nach Einbringen einer Gutta-Percha-Spitze in die Fistel angefertigte
OPTG zeigt einen periradikuldren Knochenabbau i.S. einer Paro-Endo-

Lasion an 27 und 28 (Z.n. Extr. 26 mit Liickenschluss) und Projektion der
GP-Spitze auf 27

Abb. 2 Zwei Monate nach Zahnextraktion erscheint der Bereich
entziindungsfrei mit verbleibender Restknochenhthe von 4 mm

Abb. 3 Klinisch Isst sich ebenfalls eine entziindungsfreie weichgewebliche

Abb. 4 Nach der Mukoperiostpraparation zeigt sich ein deutliches
Situation erkennen

Knochendefizit mit vertikaler und horizontaler Komponente

Abb. 5 Die Priparation des Kieferhthlenfensters erfolgt mittels

Abb. 6 Es folgt die Applikation von Cerabone Granulat der GréRe 0,5 bis
Piezochirurgie

1,6 mm in den Sinus. Auf eine Mischung mit Eigenknochen wird verzichtet
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Abb. 7 Zur Kieferkammverbreiterung wird das Knochenersatzmaterial Abb. 8 Abdeckung des Defektes mit einer nativen Kollagenmembran im
zudem vestibuldr auf den Kieferkamm aufgebracht. Das Granulat ist Sinne der gesteuerten Knochenregeneration

durch seine sphérische Form auch im Oberkiefer nach Applikation

ortsstandig und braucht nicht weiter stabilisiert zu werden

.

Abb. 9 Lappenverliangerung durch horizontale Periostschlitzung und Abb. 10 Die Rontgenkontrolle zeigt einen vertikal (Opazitdt im linken
speicheldichter Nahtverschluss mittels polyfiler 4-0 Polyesternaht Sinus) und horizontal (Dichtezunahme Kieferkamm regio 26/27)
augmentierten Oberkiefer

Abb. 11 Beim Re-entry nach 6 Monaten zeigt sich bereits vor der Inzision Abb. 12 Das Knochenlager erscheint deutlich verbreitert. Im vestibuld-
eine deutliche Volumenzunahme in regio 26 ren Drittel zeigen sich Anteile des Granulates, welche in eine neu gebil-
dete Hartgewebsmatrix eingebettet sind

£
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Abb. 13 Die Markierung der Implantatbohrung (beziehungsweise Trepan- Abb. 14 Das klinische Bild nach Implantatinsertion zeigt einen horizontal
bohrung) erfolgt mittels einer Bohrschablone ausreichend dimensionierten Kiefer nach erfolgreich durchgefiihrter
GBR-Therapie

Abb. 15

Die Histologie des entnommenen Tra-
pans zeigt im unteren Anteil das Kno-
chengewebe (blau) des urspriinglichen
Kieferkamms. Etwa in der Mitte befand
sich der Kieferhéhlenboden - hier
schlieRt sich der augmentierte Bereich
an. In der Toluidin-Blau-Farbung sind die
Cerabone-Granulate deutlich zu diffe-
renzieren. Die einzelnen Granula (grau)
sind im gesamten Trepan von einer diin-
nen Schicht neu gebildeten Knochenge-
webes (blau) umgeben und tiber neu ge-
bildete Knochenbdlkchen miteinander
verbunden

Abb. 16 In héherer VergroRerung lassen sich die einzelnen Anteile
deutlicher differenzieren: Die xenogenen Knochenmineral-Granula werden
von einer neu gebildeten Hartgewebeschicht tiberzogen (bony ongrowth).
Zudem sind kleinere Knochenanteile in die Granula eingewachsen

(bony ingrowth). Zwischen den mineralisierten Anteilen findet sich ein
regelrechtes Knochenmark mit Stroma, BlutgefiRen und Fettzellen.

Eine Entziindungsreaktion ldsst sich nicht feststellen

Abb. 17 Augmentation Dehiszenzdefekt: Ampullenférmige Einziehung Abb. 18 In okklusaler Ansicht imponiert der Knochendefekt vornehmlich
in regio 24 bei Zustand nach Zahnentfernung vor 6 Jahren bei einer vestibular
36-jdhrigen Patientin
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Abb. 19 Nach Weichgewebsmobilisation ldsst sich auch palatinal eine Abb. 20 Einbringen des Implantates leicht nach oral. Die vestibuldre
deutliche knécherne Einziehung diagnostizieren bedeckende Knochenlamelle hat eine Breite von etwa einem Millimeter,
welche durch die Abhebung des Periostes noch weiter resorbieren wird

™

Abb. 21 Palatinal ergibt sich ein deutlicher Dehiszenzdefekt, so dass die Abb. 22 Die bei der Implantatbohrung durch Anwendung eines Knochen-
obere Schraubenwindung nicht von Knochen bedeckt ist filters gewonnenen Knochenspiane werden mit etwa dem gleichen Volu-
men Cerabone-Partikel der Gréfle 1 bis 2 mm vermischt

Abb. 23 Zusitzlich erfolgt die Beimischung von Defektblut, welches mit-  Abb. 24 Auffillung des vestibularen Knochendefektes
tels einer sterilen Spritze aus dem Operationsbereich entnommen wurde
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Abb. 25 Auch der palatinale Defekt wird bis auf Hohe der Abb. 26 Abdeckung mit einer nativen Kollagenmembran,
Implantatschulter augmentiert welche den augmentierten Bereich um zirka 2 mm tiberlappt

Abb. 27 Es folgt die Lappenverlingerung durch horizontale Abb. 28 Nach 4 Monaten Heilungsperiode zeigt sich eine stabile
Periostschlitzung und der speicheldichte Nahtverschluss Weichgewebssituation

Abb. 29 Beim Re-Entry zeigt sich eine gute kndcherne Regeneration mit Abb. 30 In dem knochern konsolidierten Bereich lassen sich vereinzelt
hartgeweblicher Abdeckung der bukkalen und palatinalen Implantat- Granulatanteile ausmachen. Diese sind eingebettet in neu gebildetes
schulter Hartgewebe
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Abb. 31

Histologie nach lateraler Augmentation und Si-
nuslift (Ubersichtsaufnahme). Deutlich sind drei
Gebiete in der Histologie unterscheidbar: Im
obersten Anteil befindet sich das Knochener-
satzmaterial innerhalb des Sinus. Die einzelnen
Granulate sind in neu gebildete Knochenmatrix
eingebettet. Zur Mitte schliel’t sich eine Schicht
natiirlichen Knochengewebes an, welches dem
urspriinglichen Sinusboden entspricht. Deutlich
ist der schrdg nach vestibuldr abfallende Kie-
ferkammverlauf zu erkennen. Weiter unten
(crestal) werden Anteile der lateralen Augmen-
tation ersichtlich

Die Beurteilung der Wundheilung und Regeneration
erfolgte klinisch-réntgenologisch und visuell im Rah-
men der Sekunddroperationen. Zur histologischen
Beurteilung wurde bei den zweizeitigen Verfahren
die Implantat-Pilotbohrung durch eine Trepanboh-
rung ersetzt. Die so gewonnenen Trepane wurden
unmittelbar nach Entnahme in einer 4 prozentigen
Formalinlésung fixiert. AnschlieBend wurden sie in
einer aufsteigenden Alkoholreihe entwdssert, hart-
gewebshistologisch in Sage-Schlifftechnik aufberei-
tet [10] und mittels Toluidinblau eingefdrbt (Abb. 31
bis 33). Die histologische Beurteilung erfolgte an-
hand eines Lichtmikroskopes (Olympus BX50) unter
Zuhilfenahme einer CCD-Kamera.

Ergebnisse

Der Heilungsverlauf gestaltete sich unauffallig bei
allen Patienten. Es traten keine Nahtdehiszenzen,
langer anhaltende Schwellungen oder Wundinfek-
tionen auf. Bei allen Sekundaroperationen zeigte
sich klinisch eine gute knocherne Regeneration der
Augmentate. Dabei lieBen sich einzelne Partikel auf-
grund ihrer im Vergleich zum Knochen leicht unter-
schiedlichen Opazitat noch deutlich innerhalb des
Kompaktaniveaus identifizieren (s. Abb. 14 und 30).
Sie erschienen jedoch vollstandig in neu gebildetes
Hartgewebe eingebettet.

Auch histologisch zeigten sich die Granulate des Er-
satzmaterials von neu gebildetem Knochengewebe
umgeben (s. Abb. 15). Die einzelnen Partikel waren
aufgrund der unterschiedlichen Anférbbarkeit gut ab-
zugrenzen und zum GroBteil von einer diinnen Schicht
neu regenerierten Knochens itberzogen (s. Abb. 16
und Abb. 31 bis 33). Zudem erschienen die einzelnen
Granulate tiber Hartgewebsbriicken miteinander ver-
bunden. Eine Resorption des gesinterten Materials war
in nur minimaler Auspragung fest zu stellen.

Diskussion

In dieser Arbeit wurde ein neu auf dem Dentalmarkt
erhéltliches Knochenersatzmaterial im Rahmen einer
Anwendungsbeobachtung untersucht. Es zeigten
sich sowohl klinisch als auch histologisch gute Er-
gebnisse, welche denen anderer, bereits auf dem
Markt erhéltlicher natiirlicher Knochenersatzmate-
rialien (zum Beispiel BioOss, Geistlich Biomaterials)
vergleichbar sind.

Knochenersatzstoffe missen einen gewissen Anfor-
derungskatalog erfiillen, damit sie klinisch eingesetzt
werden kénnen. Dazu gehdren als unabdingbare An-
forderungen keine lokale oder systemische Toxizitat

Abb. 33 Auch das Granulat, welches lateral auf den Kieferkamm aufgebracht wurde,
o ! oo zeigt eine gute knécherne Konsolidierung. Wihrend zentral ein hoher Knochenbalk-
oder Kanzerogenitdt, eine gute Biokompatibilitdt und  chenanteil nachweisbar ist, nimmt die knocherne Einscheidung der einzelnen Granu-

eine ausreichende chemische Stabilitit. Bei be- late nach crestal leicht ab
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stimmten Gruppen muss zudem an eine ausreichende
Histokompatibilitdt (zum Beispiel bei tierischem oder
menschlichen Ursprungsgewebe) sowie an eine aus-
reichende Sterilisierbarkeit gedacht werden.

Biomechanische und morphologische Eigenschaften
wie Elastizitatsmodul, Biege- und Kompressionsfes-
tigkeit sowie Makro- und Mikromorphologie sollten
dem zu ersetzenden Knochengewebe entsprechen.
Die Biodegradation kann entweder analog zur Kno-
chenneubildung erfolgen, oder die einzelnen nicht-
resorbierbaren Partikel zeigen die Fahigkeit zur
schnellen Osseointegration [11]. Als letzte Anforde-
rungen sind eine freie und uneingeschrankte Ver-
fiigbarkeit bei adaquater Lagerfahigkeit und geringe
Produktionskosten anzufiithren.

Die klinisch eingesetzten natiirlichen Knochenmatri-
zes weisen in der Regel dhnliche makro- und mikro-
porose Strukturen wie die menschliche Spongiosa auf.
Durch die weitmaschigen Poren wird das Einwachsen
neuer Knochenformationen geférdert, welche im
Laufe der Zeit durch Osteoblasten und Osteoklasten
umgebaut werden (physiologisches Remodeling).

Fiir alle Arten der Knochenersatzmaterialien gilt, dass
die PartikelgroBe des Materials einen Einfluss auf die
Integration in das Gewebe hat. Zu kleine Partikel
werden phagozytiert und bieten somit nicht hinrei-
chend lang eine Platzhalter- oder Leitstruktur fir die
physiologisch nachwachsenden Gewebeanteile [12-
14]. Bei der vorliegenden Untersuchung fanden Par-
tikel von 500 bis 2000 pm Verwendung. Die Partikel-
groBe anderer Hersteller variiert zwischen 250 bis
2000 pm, in der orthopadischen Chirurgie kommen
auch deutlich groBere Partikel zum Einsatz.

Das Oberflachenrelief der Partikel entscheidet tiber
den knochernen Einbau (bony ongrowth), die innere
Struktur bestimmt den knéchernen Durchbau (bony
ingrowth) des eingesetzten Materials. Der ,bony in-
growth" ist nur bei pordsen Substraten gewdhrleistet.
Es konnte fiir granulare Hydroxylapatite gezeigt wer-
den, dass Porengréfien unter 100 pm das Einspriefen
von BlutgefdBen und die Knochenneubildung behin-
dern [15, 16]. Hier entsteht jedoch ein Konflikt zwi-
schen der Porésitdat und der Mindeststabilitdt, die es
vom Knochenersatzmaterial zu bieten gilt.

Fur das angewendete Knochenersatzmaterial lieB
sich auf histologischer Ebene beide Aspekte der kno-
chernen Regeneration in ausreichendem MaBe nach-
weisen, wenngleich der ,bony ingrowth"” im Ver-
gleich zu anderen, hochporésen Materialien verzo-
gert stattzufinden schien. Zudem zeigte sich eine
hohe Resorptionsstabilitdt. Beides konnte darin be-
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grindet liegen, dass sich im Vergleich zu anderen
nattirlichen Knochenersatzmaterialien das getestete
Material vor allem hinsichtlich der im Aufberei-
tungsprozess angewendeten Temperaturen unter-
scheidet. Wéahrend andere xenogene Knochener-
satzmaterialien in der Regel bei niedrigeren Tempe-
raturen als 350°C aufbereitet werden, kommen bei
Cerabone Temperaturen um 1100°C zum Einsatz.
Hierdurch wird die Oberflache im Rahmen eines Sin-
terungsprozesses keramisiert, was neben einem er-
hohten Grad an Sicherheit gegen Infektionsiibertra-
gungen vor allem die Oberflachenbeschaffenheit po-
sitiv beeinflussen soll. Zudem wird das verwendete
Material oberflachlich leicht angedtzt, um eine er-
hohte Hydrophilie zu erzielen.

Fiir andere natiirliche Knochenmineralien ist bereits
bekannt, dass sie aufgrund ihrer hohen Resorptions-
stabilitat im Vergleich zu autogenem Knochen eine
verbesserte Volumenstabilitdt des knéchern regene-
rierten Bereiches aufweisen [17]. Gleiches kénnte
auch auf das in dieser Studie untersuchte Material
iibertragen werden, da es sowohl histologisch, als
auch klinisch eine stark verzogerte Resorption zeigte.

Die Tatsache, dass das verwendete Knochenersatz-
material neu auf dem Dentalmarkt erhaltlich ist, er-
schwert den Vergleich mit anderen Studien. Das Ma-
terial wird jedoch seit vielen Jahren auf dem ortho-
padisch-chirurgischen Sektor angewendet und hat
dort alleine, und auch in Verbindung mit einem na-
nokristallinen synthetischen Hydroxylapatit tierex-
perimentell [18, 19] und auch in der klinischen An-
wendung [20] gute Ergebnisse gezeigt. Urspriinglich
fiir den orthopddischen Markt entwickelt, ist dort ge-
rade die Druckfestigkeit bei der Auffiillung groferer
Knochendefekte von Wichtigkeit. Gerade in der Wir-
belsdulenchirurgie kommen daher oftmals sehr lang-
sam resorbierende Materialien zum Einsatz. Fiir eine
abschlieBende Bewertung des Materials fiir den den-
talen Markt und einen direkten Vergleich zu ande-
ren Knochenersatzmaterialien sind weitere tierexpe-
rimentelle und klinische Studien notwendig, um sta-
tistisch verwertbare klinische, histologische und his-
tomorphometrische Daten zu generieren.

Zusammenfassung

Insgesamt wurden 12 Patienten mit implantologisch
nicht ausreichendem Knochenangebot mittels exter-
ner Sinusbodenelevation und/oder lateraler Kiefer-
kammaugmentation therapiert. Die Bewertung der
knéchernen Regeneration erfolgte klinisch im Zuge
der Sekunddroperationen sowie bei zweizeitiger
Augmentation auch histologisch anhand von bei der
Implantatinsertion entnommenen Hartgewebsbiop-
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sien. Zudem wurden alle Patienten tiber einen Zeit-
raum von bis zu zwei Jahren klinisch nachuntersucht.
Innerhalb des Beobachtungszeitraumes von maximal
zwei Jahren traten weder Wundheilungsstérungen,
noch Implantatverluste oder Infektionen auf. Klinisch
zeigte sich im Zuge der Re-Entry-Operationen bei al-
len Patienten eine gute knécherne Konsolidierung
der Augmentate. Auch histologisch war nach sechs
Monaten eine sehr gute knocherne Regeneration der
Knochenersatzmaterialgranula fest zu stellen. Die
einzelnen Partikel zeigten sich zum einen von einer
diinnen Schicht regenerierten Hartgewebes iiberzo-
gen, zum anderen waren sie iiber neu gebildete Kno-
chenbalkchen miteinander verbunden.

Es lieB sich schlussfolgern, dass das natiirliche Kno-
chenmineral Cerabone fiir laterale Augmentationen
und Sinusbodenelevationen der dentalen Implanto-
logie geeignet ist.
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Schlussfolgerung

Anhand der vorliegenden klinischen und histologi-
schen Daten lasst sich feststellen, dass das gesinterte,
nattirliche Knochenmineral Cerabone bei augmen-
tativen Verfahren in der dentalen Implantologie vor-
hersagbare und gute Ergebnisse zeigt. Der Vergleich
zu anderen Knochenersatzmaterialien bedarf der
Durchfithrung weiterer tierexperimenteller und kli-
nisch-kontrollierter Studien. [ ]
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