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. Warum Sie diesen Beitrag lesen sollten? / Why should you read this article?

Die Behandlung von Kindern und Jugendlichen mit onkologischen Erkrankungen stellt in der zahnarztlichen Praxis eine

grolRe Herausforderung dar.

The treatment of children and adolescent with oncological disease represents a challange for dental clinicians.

Einfiihrung: Onkologische Patienten haben durch die indi-
rekte und direkte Wirkung von Chemotherapeutika ein er-
hohtes Risiko einer Schadigung der Mukosazellen, folglich
einer Mukositis, wahrend der Chemotherapie.
Behandlungsmethode: Anhand eines Fallberichtes wird
die zahnarztliche Betreuung eines an Morbus Hodgkin er-
krankten 16-jahrigen Patienten mit nekrotischem Gewebe
nach lokalisierter Gingivitis wahrend Chemotherapie mit ei-
ner Candidasuperinfektion beschrieben. Die Behandlung
setzte sich aus einer Exzision des Gewebes, einer darauffol-
genden Wundbehandlung mit Chlorhexidindiglukonat-L6-
sung 0,12 %, einer regelmafigen Zahnreinigung und der
zusatzlichen Gabe eines Antimykotikums zusammen.
Ergebnis: Durch eine gute Absprache mit den Kinderarzten
der onkologischen Station konnte ein zufriedenstellendes Er-
gebnis wahrend der Chemotherapie erzielt werden.
Schlussfolgerung: Bei Patienten mit onkologischen Erkran-
kungen sollte eine praventive Betreuung und bei Therapie-
bedarf eine interdisziplindre Zusammenarbeit grofle Rele-
vanz haben. Die Blutwerte spielen bei der Planung der zahn-
arztlichen Therapie eine wichtige Rolle und sollten stets aktu-
ell vorliegen, gegebenenfalls ist eine unterstlitzende Medika-
tion notwendig. Bei Unsicherheiten ist eine Vorstellung bei
einem erfahrenen Parodontologen anzuraten.

(Dtsch Zahnarztl Z 2017; 72: 372-378)

Schliisselwérter: Gingivanekrose; Candida Superinfektion;
Chemotherapie; Hodgkin-Lymphom

Introduction: Oncological patients have an increased risk
of damage of mucosal cells during chemotherapy through
the indirect and direct effects of chemotherapy drugs.
Treatment method: Based on a case report the dental
care of patients suffering from Hodgkin lymphoma and ne-
crotic tissue induced by localized gingivitis during chemo-
therapy and a Candida superinfection of the diseased gingi-
val tissue is described. The treatment included excision, sub-
sequent recurrent rinsing the wound with chlorhexidine di-
gluconate solution 0,12 %, regular professional tooth clean-
ing, and additional medication of an antifungal agent.
Result: Due to the good cooperation with the pediatricians
in the cancer ward, a satisfying result during chemotherapy
could be achieved.

Discussion: For patients with oncological diseases, preven-
tive care and in case of treatment needs interdisciplinary co-
operation is one of the key factors. An updated blood analy-
sis of the patient sets the limitation to the treatment option.
An experienced periodontist should be consulted in the pres-
ence of uncertainty.
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Abbildung 1a Klinisches Erscheinungsbild am 16.06.2015; (1b) Entfernung des nekrotischen Gewebes; (1¢) Zustand nach Entfernung des

nekrotischen Gewebes

Figure 1a Clinical appearance on 16.06.2015; (1b) removal of the necrotic tissue; (1c) state after removal of the necrotic tissue

Einleitung

Wihrend der Therapie von malignen
onkologischen Erkrankungen, wie bei-
spielsweise akuter lymphatischer Leu-
kdmie, Rhabdomyosarkomen oder Os-
teosarkomen, kommt es durch die da-
mit verbundene Immunsuppression
héufig zur Entstehung von oralen Kom-
plikationen. Bei diesen handelt es sich
u.a. um Gingivitis, Mukositis, Unter-
funktion der Speicheldriisen ggf. ver-
bunden mit Xerostomie, oralen und
dentalen Infektionen (fugal, viral, bak-
teriell), Ulzera, Muskel- und Kieferge-
lenksschmerzen und karidsen Lasionen
[1,2,6,7, 11].

Neben
Schmerzen, kdnnen diese Komplikatio-
nen die onkologische Therapie beein-

eventuell resultierenden

trachtigen und zu erhohter Morbiditit,
Mortalitdt und Steigerung der medizini-
schen Kosten fiihren [2].

Das Hodgkin-Lymphom (HL) ist ei-
ne dieser malignen onkologischen Er-
krankungen mit Ursprung an den B-Zel-
len. Nach WHO-Klassifikation wird es in
das noduldre lymphozytdre pradomi-
nante und das klassische Hodgkin-Lym-
phom eingeteilt [10]. Nach Schitzungen
der World Health Organization lag die
Inzidenz 2012 in Deutschland bei 2017
Fillen [8]. Die Atiologie ist bisher unbe-
kannt. Ein moglicher Risikofaktor ist ei-
ne Infektion mit Epstein-Barr-Virus
(EBV), ggf. mit zusétzlicher Immunsup-
pression durch HIV/AIDS [10].

Das HL gehort zu den Tumoren mit
den hochsten Remissionsraten bei Kin-
dern und Erwachsenen. Therapiert wird
dieses lymphatische Malignom mittels
Chemotherapie ggf. in Kombination
mit Radiatio [9].

Durch die hohe Zellteilungsrate der
Mukosazellen, die komplexe Mikroflora
und Traumata wahrend der normalen
Kauvorginge, ist die Mundhohle anfil-
lig fiir die direkte und indirekte Toxizitat
von Chemotherapeutika. Aufgrund der
Immunsuppression, welche durch die
Allgemeinerkrankung verursacht wird,
kann es weiterhin zu oralen Komplika-
tionen wie einer nekrotisierenden ulze-
risierenden Gingivitis (NUG) kommen
[5]. Deshalb ist eine orale Untersuchung
und Behandlung vor Beginn der Thera-
pie und eine praventive Betreuung wéh-
rend der Therapie erforderlich, um oben
genannte orale Komplikationen zu mi-
nimieren [4].

Falldarstellung und Therapie-
entscheidung

Allgemeine und spezielle Anamnese

Bei dem 16-jdhrigen Patient wurde am
11.05.2015 die Diagnose eines klassi-
schen M. Hodgkin (histologischer
Mischtyp, EBV positiv, cs IIB Befallsmus-
ter: cervical 1i., supraclaviculdr li., media-
stinal re.) in der Kinderklinik des Univer-
Heidelberg  gestellt.
Grund der Vorstellung war ein Ge-

sitatsklinikums

wichtsverlust von 12 kg innerhalb von
12 Monaten und ein zunehmendes
Schlappheitsgefithl, woraufhin eine
Schilddriisensonografie — durchgefiihrt
wurde. Bei der sonografischen Unter-
suchung wurde eine Lymphknoten-
schwellung als Nebenbefund erhoben.
Daraufhin fiihrte man eine Lymphkno-
ten-Probeexzision durch und sicherte
die Diagnose. Die Chemotherapie wur-
de am 29.05.2015 begonnen.

Kurz vor Beendigung des ersten
Chemotherapie-Blockes entfernte am
08.06.2015 der behandelnde Kieferortho-
pdde die festsitzende kieferorthopédische
Apparatur (Multiband) alio loco. Laut An-
gaben der Mutter des Patienten, welche
ausgebildete und berufstitige Zahnmedi-
zinische Fachangestellte ist, und des be-
handelnden Kieferorthopdden lagen zu
diesem Zeitpunkt keine Auffélligkeiten
der Gingiva vor. Seit dem 12.06.2015 trat
eine Rotung und Schwellung der Gingiva
in regio 13 auf, welche sich ab dem
13.06.2015 weifllich verdnderte. Zu-
nédchst wurde eine Behandlung auf der
onkologischen Station der Kinderklinik
mit lokalem Antimykotikum (Diflucan)
durchgefiihrt. Weiterhin bekam der Pa-
tient 2x taglich 3 g Ceftazidim (Cephalo-
sporin der 3. Generation, Antibiotika, For-
tum) therapeutisch intravends gespritzt.

Da es klinisch zu keiner Verbes-
serung des oralen Befundes kam, wurde
der Patient von den Arzten der Kinder-
onkologie zur Konsiliarischen Mit-
behandlung in die Poliklinik fiir Zahner-
haltungskunde tiberwiesen. Dort stellte
er sich am 16.06.2015 vor. Der Patient
gab an, keine Schmerzen im Mund-
bereich zu haben.

Befund

Der extraorale Befund war unauffillig.
Die Bisslage entsprach einer Angle Klas-
se I. Intraoral imponierte in regio 13 buk-
kal ein etwa 10 x 10 mm grof3es erhabe-
nes scharf begrenztes weiflliches Areal
mit einem ro6tlichen Randsaum. Die
Oberfldche des veranderten Areals stellte
sich matt und eng gestippelt dar. Die
uibrige Gingiva im Bereich regio 11 bis 14
war deutlich vergroflert und entziindlich
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Abbildung 2a-c Klinisches Erscheinungsbild regio 13; (2a) Eingangsbefund nach Entfernung des nekrotischen Gewebes am 16.06.2015;

(2b) drei Tage nach Therapiebeginn, 19.06.2015; (2c) zehn Tage nach Therapiebeginn, 26.06.2015

Figure 2a—c Clinical appearance regio 13; (2a) Initial findings after removal of the necrotic tissue on 16.06.2015; (2b) three days after initiation of

therapy, 19.06.2015; (2c) ten days after initiation of therapy, 26.06.2015
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Abbildung 3 Ausfihrlicher parodontologischer Befund
Figure 3 Detailed periodontal findings

verdandert (Abb. 1a). Im Gegensatz dazu
stellte sich die restliche Gingiva des Pa-
tienten physiologisch blassrosa gestip-
pelt dar. Weitere gingivale Entziindungs-
zeichen waren bei der klinischen visuel-
len Inspektion nicht zu erkennen. Wei-
che Beldge konnten nur lokalisiert und in
geringer Menge gefunden werden. Zahn-
stein war nicht vorhanden. Die Schleim-
hédute des Rachenrings, der Wangen, der
Lippe, des Gaumens und des Mund-
bodens zeigten keine pathologischen
Verdnderungen. Die Zunge war physiolo-
gisch belegt. Offene kariose Lasionen und
Restaurationen waren nicht vorhanden.
Die Verdachtsdiagnose war nekroti-
sches Gewebe nach lokalisierter Gingivi-
tis wahrend Chemotherapie. Differenzi-
aldiagnostisch wurde nekrotisches Gewe-
be nach lokalisiertem Trauma (Multi-
bandentfernung) der Gingiva wihrend
Chemotherapie, gegebenenfalls mit vo-
rangegangener Gingivawucherung, ein
Lymphom oder nekrotisches Gewebe mit
Superinfektion durch Candida diskutiert.
Angesichts der Immunsuppression hétte
auch eine NUG in Erwdgung gezogen
werden konnen, allerdings war dies auf-
grund des morphologischen Erschei-
nungsbildes unwahrscheinlich.

Lokale Akuttherapie

Die zahnirztliche Therapie fand in enger
Absprache mit den behandelnden Onko-
logen immer zwischen den Chemo-BIo-
cken und unter Berticksichtigung des ak-
tuellen Blutbildes statt.

Am 16.06.2016 erfolgte zundchst die
Akuttherapie. Die vorsichtige Inspektion
des betroffenen Gewebes hatte gezeigt,
dass sich dieses ohne starkere Blutungen
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Abbildung 4 Klinisches Erscheinungsbild am 19.06.2015

Figure 4 Clinical appearance on 19.06.2015

und Schmerzen abheben lief}. Das nekro-
tische Areal wurde daraufhin vorsichtig
vom darunterliegenden gingivalen Ge-
webe abgel6st und die Wunde mit Chlor-
hexidindiglukonat-Losung (Chlorhexa-
med Forte alkoholfrei 0,2 %; CHX 0,2 %)
irrigiert (Abb. 1b, 1c¢). Es folgte eine scho-
nende Politur der regio 11 bis 14 mit
Kelch und Polierpaste (Cleanic). Auf-
grund der unklaren Diagnose gaben wir
dem Patient die Empfehlung, das von der
Onkologie verschriebene Antimykoti-
kum weiterhin einzunehmen. Zusétzlich
wurde die zweimal tagliche Irrigation des
Mundraumes mit einer 0,2%igen Chlor-
hexidin-Mundspiillésung  (Chlorhexa-
med Forte alkoholfrei 0,2 %) angeordnet.
Das entnommene Material wurde zur his-
tologischen Untersuchung an das patho-
logische Institut des Universitatsklini-
kums geschickt.

Histologischer Befund

Die histologische Aufbereitung des ent-
nommenen Gewebes zeigte flichenhaft

nekrotisches Bindegewebe mit einer
hochfloriden Entziindung einschlief3-
lich teils herdférmig akzentuierten und
dicht liegenden neutrophilen Granulo-
zyten. Des Weiteren waren reichlich auf-
gelagerte, PAS-positive bakterielle Akti-
nomyces-Drusen und locker verteilte,
PAS-positive Pilzstrukturen vom Aspekt
von Candida-Hyphen erkennbar. Es er-
gab sich kein Hinweis einer gewebsinva-
siven Mykose. Tumor- bzw. Lymphom-
zellen konnten nicht nachgewiesen
werden.

Diagnose nach histologischen
Befund

e nekrotisches Gewebe nach lokalisier-
ter Gingivitis wahrend Chemothera-
pie mit Candida-Superinfektion

Weiterfiihrende zahnéarztliche
Therapie

Die weiterfithrende Therapie bestand
aus einer individuellen Mundhygiene-

instruktion nach Empfehlungen der
American Academy of Pediatric Dentis-
try (AAPD), regelmifligen Kontrollen
und Desinfektion des betroffenes Areals
sowie professioneller Entfernung aller
supragingivalen Beldge. Das Antimyko-
tikum nahm der Patient vom
13.06.2015 bis zum 17.06.2015 ein. Ab
dem 17.06.2015 wurde Ceftazidim
durch Amoxicillin ersetzt, welches bis
zum 22.06.2015 oral eingenommen
wurde.

Nach Entfernung des nekrotischen
Gewebes war bereits nach 10 Tagen Kkli-
nisch eine deutliche Verbesserung der
Symptomatik festzustellen (Abb. 2).

Ein eingehender zahnérztlicher Be-
fund erfolgte am 16.06.2015 und ein
ausfiihrlicher Parodontalstatus wurde
am 19.06.2015 erhoben (Abb. 3 u. 4).

Anmerkung: ST an 13/12 wurden
erst nach Abheilen der klinischen Symp-
tomatik ergdnzt (28.08.2015).

Bis zum 29.06.2015 stellte sich der
Patient im Abstand von 3-4 Tagen vor.
An diesen Terminen erfolgte jeweils eine
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Abbildung 5 Klinisches Erscheinungsbild am 28.08.2015

Figure 5 Clinical appearance on 28.08.2015

lokale Wunddesinfektion mit H,O,
(3 %), eine Spiillung mit CHX 0,2 % und
eine vorsichtige Politur aller Zdhne mit
Kelch und Polierpaste. Am 29.06.2015
wurde ausschlieflich mit CHX 0,2 %
gespiilt und Chlorhexidinbiglukonat-
haltiges Gel (Chlorhexamed Gel 1 %;
CHX-Gel 1 %) appliziert. Eine Kontrolle
der Mundschleimhaut ohne pathologi-
schen Befund erfolgte ca. einen Monat
spater am 27.07.2015.

Im Abschlussbefund vom 28.08.2015
zeigte sich die gesamte Gingiva blassrosa
gestippelt und ohne Kklinisch erkenn-
bare Entziindungszeichen (Abb. 5). Als
Nebenwirkung der Mundspiillosung
zeigten sich generalisiert Verfirbungen
auf den Zahnoberflichen, die im An-
schluss an die Untersuchung mittels Po-
litur entfernt wurden. Im Bereich regio
14 bis 11 ist es lediglich an den Zahnen
12 und 13 zu minimalen Attachment-
verlusten bis maximal 1 mm gekom-
men, die das dsthetische Erscheinungs-
bild des Patienten jedoch nicht ein-
schranken.

(Abb.1, 2a-b Sarah K. Sonnenschein, Abb. 2c Kerstin Aurin, Abb. 3-5 Sarah K. Sonnenschein)

Tabelle 1 zeigt den Ablauf der zahn-
arztlichen Behandlung und stellt diesen
dem zeitlichen Verlauf der Chemothera-
pie und den aktuellen Blutwerten ge-
geniiber.

Diskussion

Die zahnirztliche Behandlung wih-
rend einer Chemotherapie erfordert be-
sondere Aufmerksamkeit auf den All-
gemeinzustand des Patienten. Da die
Blutwerte groflen Schwankungen un-
terliegen, sollten diese immer aktuell
vorliegen. Dabei sind vor allem die
Werte der Blutgerinnung und die Leu-
kozytenzahl fiir die zahnérztliche The-
rapie entscheidend [2]. Nach Abspra-
che mit dem behandelnden Hdmatolo-
gen sollte individuell eine Antibiotika-
gabe bei grofleren chirurgischen Ein-
griffen bzw. hohem Blutungs- und In-
fektionsrisiko abgewogen werden. Da-
bei sollten vor allem die Faktoren
des patientenbezogenen Risikos (Alter,

Allgemeinerkrankung, Erndhrungszu-
stand), der Wundtyp und das allgemei-
ne Infektionsrisiko einbezogen werden.
Die Vorteile fiir den Heilungsprozess
und der Zeitpunkt der Gabe miissen
dem Risiko der Antibiotikaresistenz
von Bakterien gegeniibergestellt wer-
den [3]. Die Verwendung von CHX-Gel
1 % ist gut abzuwdégen, da dieses in ho-
her Konzentration die Wundheilung
von entepithelialisierten =~ Wunden
durch die auftretenden zytotoxischen
Effekte stort. Im vorliegenden Fall lag
der Fokus auf der Vermeidung einer
weiteren Superinfektion in diesem Be-
reich, da ohnehin eine Verzdgerung der
Wundheilung aufgrund der Allgemein-
erkrankung zu erwarten war.

Das mogliche Vorhandensein einer
Gingivawucherung vor Entfernung
der festsitzenden kieferorthopadi-
schen Apparatur wurde aufgrund der
Angaben der Mutter, welche als Zahn-
medizinische Fachangestellte arbeitet
und des Kieferorthopdden ausge-
schlossen.
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Termin

16.06.2015

19.06.2015

22.06.2015

26.06.2015

29.06.2015

16.07.2015

28.08.2015

Zahnairztliche
BehandlungsmafBnahmen

Befund erhoben

Entfernung des nekrotischen
Gewebes mit PA-Sonde
Spilung mit
Chlorhexidindiglukonat-L6sung
(Chlorhexamed® Forte
alkoholfrei 0,2 %)

Politur aller Zdhne

PAR-Status

Vitalitatsprifung aller Zahne
Lokale Wunddesinfektion mit
H>0, (3 %)

Politur aller Zéhne

Lokale Wunddesinfektion mit
H20: (3 %)

Spulung mit
Chlorhexidindiglukonat-L6sung
(Chlorhexamed® Forte
alkoholfrei 0,2 %)

Politur aller Zéhne

Lokale Wunddesinfektion mit
H>0, (3 %)

Spulung mit
Chlorhexidindiglukonat-L6sung
(Chlorhexamed® Forte
alkoholfrei 0,2 %)

Politur aller Zéhne

Spilung mit
Chlorhexidindiglukonat-L6sung
(Chlorhexamed® Forte
alkoholfrei 0,2 %)

Applikation von CHX-Gel (1 %)

Kontrolle
(ohne pathologischen Befund)

Kontrolle
(ohne pathologischen Befund)
Politur aller Zdhne

Chemotherapie

1.0EPA

( Vincristin, Etoposid,
Doxorubicin, Prednison)
29.05.2015-12.06.2015

Pause

2.0EPA

( Vincristin, Etoposid,
Doxorubicin, Prednison)
26.06.2015-10.07.2015

Pause

1.COPDAC

(Vincristin, Cyclophosphamid,
Dacarbazin, Prednison)
25.07.2015-08.08.2015

Pause

2.COPDAC

(Vincristin, Cyclophosphamid,
Dacarbazin, Prednison)
21.08.2015-04.09.2015

Blutbild (Datum)
(Normwerte

CRP: < 5 mg/I

Leukozyten: 4,5-13,0/nl
Thrombozyten:150-440/nl)

Blutbild vom 16.06.2015
CRP: 38,6 mg/I
Leukozyten: 3,20/nl
Thrombozyten: 153/nl

Blutbild vom 19.06.2015
CRP: 6,6 mg/I
Leukozyten: 2,13/nl
Thrombozyten: 192/nl

Blutbild vom 22.06.2015
CRP: <2,0 mg/I
Leukozyten: 3,03/nl
Thrombozyten: 253/nl

Blutbild vom 26.06.2015
CRP: < 2,0 mg/I
Leukozyten: 2,63/nl
Thrombozyten: 251/nl

Blutbild vom 16.07.2015
CRP: 11,8 mg/I
Leukozyten: 3,97/nl
Thrombozyten: 161/nl

Blutbild vom 28.08.2015
CRP: < 2,0 mg/I
Leukozyten: 13,29/nl
Thrombozyten: 380/nl

Tabelle 1 Tabellarischer Ablauf von zahnérztlicher und onkologischer Therapie mit aktuellen Blutwerten

Table 1 Dental and oncological treatment with current blood values presented in tabular form

(Tab. 1: K. Aurin)
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Langzeitprognose

Da das Hodgin-Lymphom zu den héu-
figsten heilbaren Tumoren bei Kin-
dern und Erwachsenen gehort, ist die
Langzeitprognose als gut zu beurtei-
len. Nach Chemotherapie ggf. in
Kombination mit Radiatio konnen ab-
hédngig vom Schweregrad Langzeit-
iberlebensraten von 90 % erreicht
werden [9, 12].

Die Prognose des gingivalen Zu-
standes ist trotz Immunsuppression
des Patienten ebenfalls als gut zu be-
werten, da sie 2 Monate nach Entfer-
nung des nekrotischen Gewebes und
nach regelmidfliger Spiillung und Rei-
nigung nahezu vollstindig regeneriert
war. Dies setzt weiterhin eine gute
Compliance und Mundhygiene des
Patienten voraus.
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