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Die Verkürzung der Weichteilanästhesie nach der Behandlung ist ein Wunsch vieler Patienten. Insbesondere bei Kindern oder 
Menschen mit Behinderungen reduziert sie zudem das Risiko der Selbstverletzung.
Many patients wish a reduction of the soft tissue anesthesia after dental treatment. Especially for small children and patients with 
disabilities that is a good way to reduce selfinflicted injuries.
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Einführung: Für die meisten zahnmedizinischen Routinebe-
handlungen werden Lokalanästhesielösungen verwendet, die 
Adrenalin als Vasokonstriktor enthalten. Ein häufig als stö-
rend empfundener Nebeneffekt der Lokalanästhesie ist die 
über die Dauer der eigentlichen Behandlung hinaus anhal-
tende Betäubung der Oropharyngealregion, was mit Proble-
men beim Essen, Trinken und Sprechen sowie einem erhöh-
ten Risiko der Selbstverletzung durch Bisse in Lippe oder 
Zunge einhergeht. OraVerse (Phentolaminmesilat) ist seit 
2011 in Deutschland zur Aufhebung der Lokalanästhesie 
nach zahnmedizinischen Routineeingriffen zugelassen. Bis-
lang liegen allerdings nur wenige Daten über die Anwen-
dung von OraVerse bei zahnärztlichen Routineeingriffen in 
Deutschland vor. In Abstimmung mit der Zulassungsbehörde 
wurde der vorliegende „Prescription Survey“ durchgeführt, 
um weitere Daten zur Anwendung in der Routine zu gewin-
nen.
Methode: In dieser nicht-interventionellen Studie wurden 
bundesweit von niedergelassenen Zahnärzten retrospektiv 
die Anzahl der innerhalb von 3 Monaten mit OraVerse be-
handelten Patienten sowie die jeweiligen Behandlungs-
umstände für max. 6 Patienten pro Zentrum dokumentiert.
Ergebnisse: OraVerse wurde in 91 Zentren mit einer Ge-
samtzahl von 523 Patienten im Alter zwischen 6 und 97 Jah-
ren verabreicht; die Mehrzahl (96,6 %) war ≥ 18 Jahre alt. 
Den meisten dieser Patienten (68,3 %) wurde OraVerse im 

Introduction: In routine dental practice the local anes-
thetics in use mostly contain adrenaline as a vasoconstric-
tor. An accompanying effect of local anesthesia, com-
monly perceived as disadvantageous, is the long-lasting 
soft tissue anesthesia which is often associated with dif-
ficulties in eating, drinking, speaking, and the increased 
risk of inadvertent biting of lips or tongue. OraVerse 
(phentolamine mesylate) was approved in 2011 for the re-
versal of local anesthesia after routine dental treatment in 
Germany. Up to now, there is only little data available 
concerning the use of OraVerse in routine dental treat-
ment in Germany. In order to gain more data on routine 
treatment, this prescription survey was conducted in 
agreement with the authorities.
Methods: In this non-interventional, nation-wide study, 
resident dentists reported the number of patients treated 
with OraVerse and in addition, conditions of use of OraVerse 
for up to 6 patients per office.
Results: OraVerse was administered at 91 centers to 
523 patients aged between 6 and 97 years, with most pa-
tients (96.6 %) ≥ 18 years old. The majority of these pa-
tients (68.3 %) received OraVerse in the context of prep-
arations of cavities for placement of fillings or crowns. The 
mean dose of OraVerse administered was 474 ± 246 µg 
(2.01 ± 1.05 mL). The compliance with the prescribing in-
formation was 100 % regarding age and 99.8 % regarding 
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Zusammenhang mit der Präparation von Kavitäten zum Ein-
setzen von Füllungen oder Kronen verabreicht. Im Durch-
schnitt wurde eine Menge von 474 ± 246 µg (entspricht 
2,01 ± 1,05 ml) OraVerse injiziert. Die Compliance mit der 
Fachinformation betrug 100 % hinsichtlich des Alters der Pa-
tienten und 99,8 % hinsichtlich der verabreichten Lokalan-
ästhetika; bezüglich der empfohlenen Dosis von OraVerse im 
Verhältnis zum verwendeten Lokalanästhetikum wurde zwar 
eine etwas niedrigere Compliance beobachtet (77,9 %), wo-
bei aber in den meisten Fällen eine geringere Menge injiziert 
wurde, als in der Fachinformation empfohlen.
Diskussion und Schlussfolgerung: Die Querschnittsstu-
die vermittelt einen Überblick über die Anwendung von Ora-
Verse bei Routinebehandlungen im zahnmedizinischen Pra-
xisalltag in Deutschland. Die Ergebnisse spiegeln insbesonde-
re die Behandlung erwachsener Patienten wider. Die Ergeb-
nisse deuten auf eine hohe Compliance mit der Fachinforma-
tion für OraVerse in zahnärztlichen Routinebehandlungen in 
Deutschland hin.
(Dtsch Zahnärztl Z 2018; 73: 38–44)

Schlüsselwörter: nicht-interventionelle Studie; OraVerse; Anwen-
dungsbedingungen; zahnmedizinische Routinebehandlungen; 
Deutschland

the local anesthetic product. Concerning the recom-
mended dose of OraVerse with regard to the applied  
anesthetic, there was a slightly lower compliance (77.9 %), 
however in most cases of noncompliance a lower volume 
was injected than recommended in the prescribing in-
formation.
Discussion und conclusion: This cross-sectional study 
provides an overview of the conditions of use of OraVerse in 
routine dental treatment in Germany. The results provide 
particular insights into the treatment situation of adult pa-
tients. They indicate a high compliance of OraVerse use in 
routine dental treatment in Germany.

Keywords: non-interventional study; conditions of use; routine 
dental treatment; Germany

1. Einleitung

In der zahnmedizinischen Lokalanäs-
thesie werden in der Regel Lösungen 
verwendet, denen ein Vasokonstriktor, 
meist Adrenalin, zugesetzt ist. Klinische 
Gründe sind die Kompensation vasodi-
latorischer Effekte der Lokalanästhetika, 
verminderte systemische Plasmaspiegel 
des Lokalanästhetikums aufgrund einer 
Verzögerung der Resorption des Lokal -
anästhetikums sowie eine lokale Blut -
leere. Als Folge kann die Lokalanästhesie 
vor allem bei der Leitungsanästhesie 
und der Verwendung einer 4%igen Arti-
cainlösung bis zu 5 h andauern. Sensible 
Defizite in Lippe und Zunge, die über die 
Dauer der zahnmedizinischen Behand-
lung hinausgehen, werden von vielen 
Patienten als störend empfunden, zu-
mal damit Probleme beim Essen, Trin-
ken und Sprechen einhergehen. Zudem 
hat eine verlängerte Taubheit insbeson-
dere für Kinder ein erhöhtes Risiko zur 
Folge, sich selbst durch Bisse in Lippe 
oder Zunge zu verletzen [2].

Phentolaminmesilat ist ein kom-
petitiver, nicht-spezifischer Blocker α1- 
und α2-adrenerger Rezeptoren. Der 
Wirkstoff wurde erstmals 1951 unter 
dem Handelsnamen Regitin zur Blut-
drucksenkung zugelassen [5]. An der 

glatten Gefäßmuskulatur führt ein 
α-adrenerger Block zur Vasodilatation. 
Aufgrund seiner vasodilatorischen Ei-
genschaften wurde Phentolaminmesilat 
zur Diagnose und Behandlung des Phäo-
chromozytoms sowie zur Prävention 
und Behandlung dermaler, angiologisch 
verursachter Nekrosen angewendet [4]. 
Phentolaminmesilat kann zudem zur 
Therapie neuropathischer und sym-
pathisch unterhaltener Schmerzen so-
wie des komplexen regionalen Schmerz-
syndroms (CRPS) intravenös appliziert 
werden. In dieser Form verabreicht wird 
eine bis zu 100-fach höhere systemische 
Phentolaminkonzentration erreicht als 
nach submuköser Applikation [14, 16]. 
Pharmakokinetische Untersuchungen 
stützen die Hypothese, dass Phentola-
min der Lokalanästhesie entgegenwirkt, 
indem es die vasokonstriktive Wirkung 
von Adrenalin antagonisiert, was wie-
derum die systemische Absorption des 
Lokalanästhetikums fördert [9, 6]. Die 
vasodilatorischen Eigenschaften von 
Phentolaminmesilat führten zur Ent-
wicklung von OraVerse [4].

Randomisierte und kontrollierte kli-
nische Studien haben die Sicherheit und 
Wirksamkeit der Anwendung von Ora-
Verse bei erwachsenen und pädia -
trischen Patienten belegt [6, 1]. So zeigte 

OraVerse in einer Phase-II-Studie bei Er-
wachsenen eine insgesamt gute Verträg-
lichkeit und reduzierte die mediane Dau-
er des Taubheitsgefühls in der Lippe von 
155 auf 70 min (p < 0,0001, Log-Rank-
Test) [8]. Ähnliche Ergebnisse wurden in 
einer pädiatrischen Phase-II-Studie mit 
Kindern im Alter von 6 bis 11 Jahren be-
obachtet. In dieser Studie verkürzte Ora-
Verse die mediane Dauer bis zum Wie-
dererlangen der vollen Sensibilität um 
75 min (56 %) im Vergleich zur Kon-
trollgruppe aus Patienten, die eine 
Schein injektion erhielten (p < 0,0001, 
Log-Rank-Test) [15]. In einer Phase-III-
Studie verkürzte OraVerse die mediane 
Dauer des Taubheitsgefühls in der Unter-
lippe um 85 min (55 %) und in der Ober-
lippe um 83 min (62 %) im Vergleich zur 
Kontrollgruppe mit Scheininjektion. 
Dementsprechend wurde auch eine Ver-
kürzung der Dauer bis zur Normalisie-
rung orofazialer Funktionen (sprechen, 
lächeln, trinken und essen) beobachtet 
[7]. Zudem konnte in einer pädiatri-
schen Studie eine verminderte Häufig-
keit von selbstinduzierten Verletzungen 
der Weichteile nach Verkürzung der Lo-
kalanästhesie gezeigt werden [10]. Im 
Tierversuch (Hunde) zeigte intraoral 
submukös injiziertes Phentolaminmesi-
lat weder lokale noch systemische to -
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xische Wirkungen auf Nerven oder Or-
gane [13].

Laut einem „Clinical Review“ der 
FDA traten im Zusammenhang mit der 
Injektion von OraVerse unerwünschte 
Ereignisse in mehr als 1 % der Fälle auf; 
mindestens 1,5 % häufiger als in der 
Kontrollgruppe waren Bradykardie (7 
von 481 Studienteilnehmern; Kontroll-
gruppe: 1 von 388 Studienteilnehmern) 

und Anstieg des Blutdrucks (9 von 481; 
Kontrollgruppe: 5 von 388) [4]. Am häu-
figsten kam es zu Schmerzen im Bereich 
der Injektionsstelle. Diese traten bei 5 % 
der Probanden in der OraVerse-Gruppe 
und bei 4 % in der Kontroll- bzw. Place-
bogruppe auf. Bei jeweils 1 % der Test-
gruppenprobanden waren lokale Reak-
tionen des Gewebes an der Injektions-
stelle, Kiefer- oder orale Schmerzen bzw. 
Druckschmerzen festzustellen. Diese 
Symptome traten bei den anderen Studi-
enteilnehmern nicht auf. Bei erwachse-
nen Probanden wurden zudem häufiger 
Kopfschmerzen beobachtet. Insgesamt 
war das sich aus der Anwendung von 
OraVerse ergebende Risiko nicht substan-
ziell höher als in Placebogruppen [4].

Im Jahr 2011 erhielt OraVerse die Zu-
lassung in Deutschland für die Auf-
hebung der Gewebeanästhesie in Lippen 
und der Zunge im Zusammenhang mit 
submukösen Injektionen eines Lokalan-
ästhetikums mit Katecholamin-Vasokon-
striktor (in der Regel Adrenalin) bei zahn-
medizinischen Routineeingriffen. Die 
Markteinführung erfolgte Anfang 2013. 
OraVerse kann bei Erwachsenen sowie 
bei Kindern im Alter von mindestens 
6 Jahren mit einem Körpergewicht von 
mindestens 15 kg angewendet werden. 
Eine Ampulle (1,7 ml) enthält als Wirk-
stoff 400 µg Phentolaminmesilat. Die 
empfohlene Dosis richtet sich nach der 
Dosis des verabreichten Lokalanästheti-
kums und nach dem Körpergewicht des 
Patienten, beträgt aber maximal 2 Patro-
nen (Zylinderampullen) (800 µg Phento-
laminmesilat) [11, 16]. Die Markteinfüh-
rung von OraVerse ermöglichte eine dif-
ferenziert auf Patient, Behandlung und 

Zahnarzt abgestimmte Lokalanästhesie, 
deren Akzeptanz damit gefördert wird [3].

Ziel dieser retrospektiven Studie war 
es, die Indikationen zu untersuchen, unter 
welchen OraVerse in zahnmedizinischen 
Routinebehandlungen in Deutschland 
angewendet wird. Von besonderem Inte-
resse waren Alter und Körpergewicht der 
Patienten, die Art der zahnmedizinischen 
Eingriffe, das zur Lokalanästhesie verwen-
dete Fertigarzneimittel (inklusive Dosis) 
sowie die Dosis von OraVerse. Es wurde 
untersucht, inwieweit die Anwendung 
von OraVerse in der zahnmedizinischen 
Routine den Empfehlungen der Fach-
information für OraVerse folgt. Dazu wur-
den Patientenakten anonym ausgewertet.

2. Material und Methode

Datenerhebung: In dieser Studie haben 
bundesweit niedergelassene Zahnärzte 
retrospektiv maximal 6 Patienten, die 
im Zeitraum von April bis Juli 2014 mit 
OraVerse behandelt wurden, auf Pro- 

Patient-Dokumentationsbögen dokumen-
tiert.

2.1 Auswahl der Patienten und 
Studienzentren

Insgesamt wurden von 91 Studienzen-
tren 523 gültige Pro-Patient-Dokumen -

tationsbögen ausgewertet.

2.2 Datenmanagement, Bewertung 
und Validierung

Zur Sicherung der Qualität wurden die 
erhobenen Daten doppelt geprüft. Auf-

Tabelle 1 Demografische Charakteristika 

der Patienten

Table 1 Demographic characteristics of the 

patients

Tabelle 2 Art des zahnärztlichen Eingriffs

Table 2 Type of dental procedure

Patienten, n*

Alter (Jahre)

Arithmetisches Mittel ± SD

Median

Minimum

Maximum

Altersklasse, n (%)

6–11 Jahre

12–17 Jahre

≥ 18 Jahre

Unbekannt

Körpergewichtsklasse, n (%)

< 15 kg

15–30 kg

> 30 kg

Unbekannt

*Gesamtzahl der gültigen Pro-Patient-Doku-
mentationsbögen

SD = Standardabweichung
n = Anzahl
Relative Häufigkeiten sind nicht adjustiert.

523

44,9 ± 15,7

45

 6

97

7 (1,3)

7 (1,3)

505 (96,6)

4 (0,8)

–

6 (1,2)

496 (94,8)

21 (4,0)

Zahnärztlicher Eingriff*, n (%)

Präparation von Kavitäten zum  
Einsetzen von Füllungen/Kronen

Parodontalbehandlungen

Andere – z.B.

Endodontische Behandlungen

Extraktionen

Unbekannt

*Pro Patient waren mehrere Antworten möglich.
n = Anzahl
Relative Häufigkeiten sind nicht adjustiert.

Alter der Patienten

Alter unbekannt 
n = 4

3 (75,0)

–

–

–

1 (25,0)

6–11 Jahre 
n = 7

4 (57,1)

–

–

4 (57,2)

–

12–17 Jahre 
n = 7

5 (71,4)

–

–

1 (14,3)

–

≥ 18 Jahre 
n = 505

345 (68,3)

116 (23,1)

21 (4,2)

14 (2,8)

–

Gesamt 
n = 523

357 (68,3)

116 (22,2)

21 (4,0)

19 (3,6)

1 (0,19)
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grund der anonymen Datenerhebung 
waren die Rückverfolgung von Daten 
sowie die Überprüfungen an den Studi-
enzentren nicht möglich. Implausible 
Daten wurden korrigiert (sofern die kor-
rekte Angabe eindeutig erkennbar war) 
oder von der Auswertung ausgeschlos-
sen. Es wurden nur Daten von Patienten 
mit eindeutig erfüllten Einschlusskrite-
rien (s.u.) ausgewertet.

2.3 Statistische Analysen

Die Daten wurden explorativ mit Me-
thoden der deskriptiven Statistik ana-
lysiert. Dazu wurde die Software SAS 
9.2 verwendet. Die Analysen erfolgten 
für die Variablen, die pro Studienzen-
trum erhoben wurden und für die Va-
riablen, die pro Patient erhoben wur-
den. Für stetige Variablen wurden Mit-
telwert, Standardabweichung, Median, 
Minimum und Maximum, für katego-
rielle Variablen absolute und relative 
Häufigkeiten bestimmt. Für die ge-
schätzten Compliance-Werte wurden 

95%-Konfidenzintervalle berechnet 
(siehe 2.5). Angegebene relative Häu-
figkeiten beziehen sich jeweils auf die 
Gesamtzahl der Patienten in der dar-
gestellten Subgruppe (z.B. einer Alters-
klasse). Bei der Berechnung der Com-
pliance wurden adjustierte relative 
Häufigkeiten angegeben, alle anderen 
relativen Häufigkeiten sind nicht ad-
justiert.

2.4 Variablen pro Patient

Patienten wurden in die Analysen ein-
bezogen, sofern sie innerhalb der letzten 
3 Monate nach einem zahnmedizi-
nischen Eingriff in Verbindung mit lo-
kaler Betäubung mit einem Adrenalin-
haltigen Lokalanästhetikum mit Ora-
Verse behandelt wurden.

Die dokumentierten Anwendungs-
modalitäten von OraVerse umfassten 
das Alter und Körpergewicht des Patien-
ten, die Art des zahnmedizinischen Ein-
griffs, Informationen zum verwendeten 
Lokalanästhetikum (Produkt, Adrena-

linkonzentration und verabreichtes Vo-
lumen) sowie die verabreichte Dosis von 
OraVerse.

2.5 Auswertungskriterien zur  
Analyse der Compliance (im 
Sinne der Berücksichtigung  
der in der Fachinformation  
gegebenen Empfehlungen):

Zur Compliance mit den Vorgaben und 
Empfehlungen der aktuellen Fachinfor-
mation (Stand: Februar 2012) [11] muss-
ten folgende Kriterien erfüllt sein:
•  Alter des Patienten ≥ 6 Jahre;
•  Art des zahnmedizinischen Eingriffs in 

Übereinstimmung mit den in der 
Fachinformation aufgeführten Eingrif-
fen (Zahnreinigung, Entfernen von 
Zahnstein, Wurzelglättung, Präparati-
on von Kavitäten zum Einsetzen von 
Füllungen oder Kronen); im Falle an-
derer zahnmedizinischer Eingriffe: Er-
füllung der Compliance nach Ein-
schätzung eines medizinischen Sach-
verständigen;

Tabelle 3 Verwendete Lokalanästhetika

Table 3 Local anesthetics used

Lokalanästhetikum*, n (%) 

Ultracain® D-S (1:200.000)

Ultracain® D-S forte (1:100.000)

Septanest® mit Adrenalin 1:200.000

Septanest® mit Adrenalin 1:100.000

Ubistesin® 1:200.000

Ubistesin® forte 1:100.000

Andere

Unbekannt

Gesamtdosis (ml)

Arithmetisches Mittel ± SD

Median

Minimum

Maximum

Maximale Adrenalinkonzentration, n (%)

1:100.000

1:200.000

1:400.000

Unbekannt

*Pro Patient waren mehrere Antworten möglich.
SD = Standardabweichung
n = Anzahl
Relative Häufigkeiten sind nicht adjustiert.

Alter der Patienten

Alter unbekannt 
n = 4

2 (50,0)

1 (25,0)

–

–

1 (25,0)

–

–

–

2,6 ± 1,0

2,6

1,7

3,4

1 (25,0)

3 (75,0)

–

–

6–11 Jahre 
n = 7

5 (71,4)

2 (28,6)

–

–

–

–

–

–

1,3 ± 0,5

0,9

0,8

2,0

2 (28,6)

5 (71,4)

–

–

12–17 Jahre 
n = 7

4 (57,1)

3 (42,9)

–

–

–

–

–

–

1,7 ± 0,0

1,7

1,7

1,7

3 (42,9)

4 (57,1)

–

–

≥ 18 Jahre 
n = 505

194 (38,4)

215 (42,6)

11 (2,2)

12 (2,4)

22 (4,4)

6 (1,2)

43 (8,5)

4 (0,8)

2,6 ± 2,2

1,7

0,5

27,2

246 (48,7)

245 (48,5)

6 (1,2)

8 (1,6)

Gesamt 
n = 523

205 (39,2)

221 (42,3)

11 (2,1)

12 (2,3)

23 (4,4)

6 (1,2)

43 (8,2)

4 (0,8)

2,5 ± 2,2

1,7

0,5

27,2

252 (48,2)

257 (49,1)

6 (1,2)

8 (1,5)
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•  Verwendung eines Lokalanästheti-
kums (Ultracain D-S 1:200.000, Ultra-
cain D-S forte 1:100.000, Septanest mit 
Adrenalin 1:200.000, Septanest mit 
Adrenalin 1:100.000, Ubistesin 
1:200.000, Ubistesin forte 1:100.000), 
oder eines anderen Lokalanästheti-
kums, das als Adrenalin-haltig identifi-
ziert wurde;

•  Verabreichung einer Dosis von Ora-
Verse, welche die alters- und körper-
gewichtsabhängige Maximaldosis ge-
mäß Fachinformation nicht über-
schreitet;

•  Verabreichung einer Dosis von Ora-
Verse, die der Dosis des zuvor ver-
abreichten Lokalanästhetikums ge-
mäß Fachinformation angepasst ist.

Compliance war gegeben, wenn das ent-
sprechende Kriterium erfüllt war und 
die entsprechende Angabe nicht fehlte. 
Entsprechend war die Gesamt-Compli-
ance gegeben, wenn alle Kriterien erfüllt 
waren und keine dieser Angaben fehlte. 
Die Anteile von Patienten mit erfüllter 
Compliance wurden mittels eines Clus-
ter-Sampling-Verfahrens berechnet, wo-
bei ein Cluster durch Patienten dessel-
ben Zentrums definiert war. Exakte Kon-
fidenzintervalle (KI) (modifiziert nach 

Clopper-Pearson) wurden mit der SAS-
Prozedur SURVEYFREQ berechnet. 

3. Ergebnisse

3.1 Charakteristika der behan -
delten und dokumentierten  
Patienten

Die Anwendungsbedingungen von Ora-
Verse wurden basierend auf 523 gültigen 
Pro-Patient-Dokumentationsbögen ana-
lysiert. Das Durchschnittsalter der Pa-
tienten war 44,9 ± 15,7 Jahre, mit ei-
nem Minimum von 6 Jahren und einem 
Maximum von 97 Jahren. Die meisten 
Patienten (n = 505) waren ≥ 18 Jahre alt; 
jeweils 7 Patienten gehörten den Alters-

klassen 6 bis 11 Jahre und 12 bis 17 Jahre 

an (Tab. 1). Entsprechend der Tatsache, 
dass die meisten dokumentierten Pa-
tienten im Erwachsenenalter waren, be-
trug das Körpergewicht der meisten Pa-
tienten (94,8 %) > 30 kg. Die restlichen 
Patienten mit bekanntem Körper-
gewicht waren der Körpergewichtsklasse 
15 bis 30 kg (1,2 %) zuzuordnen (Tab. 1).

In allen Altersklassen wurde Ora -
Verse zumeist im Zusammenhang mit 

der Präparation von Kavitäten zum  
Einsetzen von Füllungen oder Kronen 
verabreicht (68,3 % der Patienten). 
Deutlich seltener wurde OraVerse im 
Kontext von Wurzelglättungen (8,4 %), 
Zahnreinigung (4,6 %) und Zahnstein-
entfernung (3,8 %) angewendet; diese 
Behandlungen sind in Tabelle 2 mit  
Parodontosebehandlung (5,4 %) als  
Parodontalbehandlung (22,2 %) zusam-
mengefasst. Weitere andere Behandlun-
gen waren endodontische Behandlun-
gen (4,0 %) und Extraktionen (3,6 %), 
wie in Tabelle 2 gezeigt ist.

Es wurde registriert, dass in den 
meisten Fällen das Lokalanästhetikum 
Articain in Kombination mit Adrenalin 
zum Einsatz kam. Das am häufigsten 
verwendete Fertigarzneimittel war Ul-
tracain D-S forte (1:100.000, Tab. 3).  
Es wurde 221 Patienten verabreicht 
(42,3 %). Insgesamt erhielten 43 Patien-
ten (8,2 %) ein anderes Lokalanästheti-
kum. Einige Patienten bekamen mehr 
als ein Lokalanästhetikum verabreicht. 
Die Adrenalinkonzentration des ver-
abreichten Lokalanästhetikums betrug 
in den meisten Fällen 1:200.000 
(49,1 %). Nahezu ebenso viele Patienten 
(48,2 %) erhielten ein Lokalanästheti-

Tabelle 4 Verabreichte Dosis von OraVerse

Table 4 Administered dose of OraVerse

Dosis, µg

Arithmetisches Mittel ± SD

Median

Minimum

Maximum

Dosiskategorie, µg, n (%)

200

400

600

800

1200

1600

2000

3200

Unbekannt

SD = Standardabweichung
n = Anzahl
Relative Häufigkeiten sind nicht adjustiert.

Alter der Patienten

Alter unbekannt 
n = 4

600,0 ± 230,9

600,0

400,0

800,0

–

2 (50,0)

–

2 (50,0)

–

–

–

–

–

6–11 Jahre 
n = 7

285,7 ± 106,9

200,0

200,0

400,0

4 (57,1)

3 (42,9)

–

–

–

–

–

–

–

12–17 Jahre 
n = 7

314,3 ± 106,9

400,0

200,0

400,0

3 (42,9)

4 (57,1)

–

–

–

–

–

–

–

≥ 18 Jahre 
n = 505

477,5 ± 247,0

400,0

200,0

3200,0

42 (8,3)

356 (70,5)

19 (3,8)

72 (14,3)

10 (2,0)

2 (0,4)

1 (0,2)

1 (0,2)

2 (0,4)

Gesamt 
n = 523

473,7 ± 245,8

400,0

200,0

3200,0

49 (9,4)

365 (69,8)

19 (3,6)

74 (14,2)

10 (1,9)

2 (0,4)

1 (0,2)

1 (0,2)

2 (0,4)
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kum mit der Adrenalinkonzentration 
1:100.000.

Im Durchschnitt wurden 2,5 ± 2,2 ml 
Lokalanästhetikum pro Patient ver-
abreicht, wobei mindestens 0,5 ml und 
maximal 27,2 ml gegeben wurden. Der 
Median betrug 1,7 ml (Tab. 3).

Die durchschnittlich injizierte Dosis 
an OraVerse war 474 ± 246 µg (ent-
spricht 2,01 ± 1,05 ml); der Median be-
trug 400 µg (1,7 ml). Die minimale Do-
sis betrug 200 µg (9,4 % der Patienten) 
und die maximale Dosis 3200 µg (1 Pa-
tient). Die am häufigsten verwendete 
Dosis von 400 µg (1,7 ml) erhielten 
69,8 % der Patienten (Tab. 4).

3.2 Compliance zu den Empfeh-
lungen in der Fachinformation

Das Primärziel der Studie war die Unter-
suchung, wie häufig die Verwendung 
von OraVerse mit der Fachinformation 
übereinstimmte (Tab. 5). Eine Compli-
ance von 100 % wurde in Bezug auf das 
Alter der Patienten erreicht. Nahezu 
ebenso hoch (99,8 %) war die Compli-
ance in Bezug auf die verabreichten  
Lokalanästhetika (95%-KI: [98,9 %; 
100 %]). Nur in einem Fall wurde ein Lo-
kalanästhetikum verabreicht, das nicht 
den Empfehlungen der Fachinformati-
on entsprach (Xylonest 3 %, ein Lokal -
anästhetikum ohne Adrenalin).

Die niedrigste Compliance 
(77,9 %) zeigte sich in Bezug auf die 
Dosis von OraVerse im Vergleich zur 
Dosis des verwendeten Lokalanästheti-
kums (95%-KI: [71,9 %; 83,1 %]). Hier 
lagen die Werte zwischen 100 % (n = 7) 
in der Altersklasse 6 bis 11 Jahre und 
57,1 % (n = 4) in der Altersklasse 12 bis 

17 Jahre. In den meisten Fällen von 
fehlender Compliance bzgl. des Dosis-
verhältnisses von OraVerse zu Lokalan-
ästhetikum wurde eine niedrigere Do-
sis OraVerse als in der Fachinformation 
empfohlen verabreicht.

Die Compliance bezüglich der Art 
des zahnmedizinischen Eingriffs betrug 
93,9 %, bezüglich der maximalen Dosis 
an OraVerse 96,9 %, wobei die maximal 
verwendete Dosis bei einem Patienten 
3200 µg betrug. 

Die Compliance in allen Kriterien, 
d.h. bezüglich des Alters, der Art des 
zahnmedizinischen Eingriffs, des Pro-
dukts und der Dosis des verwendeten 
Lokalanästhetikums und in Bezug auf 
die injizierte Dosis von OraVerse, erfüll-

ten 377 Patienten (73,6 %; 95%-KI: 
[67,2 %; 79,4 %]), während bei den ver-
bleibenden 135 Patienten mit verfügba-
ren Daten (26,4 %; 95 %-KI: [20,6 %; 
32,8 %]) die Compliance in Bezug auf 
mindestens ein Kriterium nicht erfüllt 
war. Allerdings verletzte kein Patient alle 
Kriterien zur Compliance. 

Es wurden keine sicherheitsrelevan-
ten Vorkommnisse in dieser Studie ge-
meldet.

4. Diskussion

OraVerse ist das erste zugelassene Arznei-
mittel zur Aufhebung der oftmals als stö-
rend empfundenen Weichteilanästhesie 
nach zahnärztlichen Routineeingriffen. 
In dieser retrospektiven Erhebung wur-
den die Anwendungsmodalitäten von 
OraVerse in zahnmedizinischen Routi-
nebehandlungen in Deutschland von 
523 Patienten, dokumentiert von 91 
zahnärztlichen Praxen, ausgewertet.

OraVerse wurde Patienten im Alter 
zwischen 6 und 97 Jahren verabreicht. 

Für viele Analysen wurden die Patien-
ten in Altersklassen (6 bis 11 Jahre, 12 

bis 17 Jahre und ≥ 18 Jahre) und Körper-
gewichtsklassen (15 bis 30 kg und 
> 30 kg) eingeteilt. Bei der Interpretati-
on der Ergebnisse ist jedoch zu berück-
sichtigen, dass nur wenige Patienten 
unter 18 Jahre alt waren oder ein Kör-
pergewicht von unter 30 kg aufwiesen. 
Daher haben die Ergebnisse der unter 
18-Jährigen sowie der Körpergewichts-
klasse 15 bis 30 kg keine robuste Aus-
sagekraft. Möglicherweise haben einige 
Zahnärzte OraVerse aufgrund der bis-
lang nur begrenzten Erfahrung mit die-
sem neuen Medikament pädiatrischen 
Patienten nur zurückhaltend ver-
abreicht.

Am häufigsten wurde OraVerse nach 
Gabe des Lokalanästhetikums Ultracain 
D-S forte (1:100.000) und nach der Prä-
paration von Kavitäten zum Einsetzen 
von Füllungen oder Kronen angewen-
det. Insgesamt wurde OraVerse zur Auf-
hebung der Lokalanästhesie im Rahmen 
einer Vielzahl an zahnmedizinischen 
Eingriffen angewendet.

Tabelle 5 Compliance mit der Fachinformation für OraVerse

Table 5 Compliance with OraVerse (Tab. 1–5: M. Daubländer)

Compliance bezüglich

Alter

Art des Eingriffs

Art des verwendeten  
Lokalanästhetikums

Maximale Dosis OraVerse

Dosis-Relation OraVerse/ 
Anästhetikum

Gesamt

KI = Konfidenzintervall
n = Anzahl
Relative Häufigkeiten sind adjustiert.

Compliant

ja

nein

unbekannt

ja

nein

unbekannt

ja

nein

unbekannt

ja

nein

unbekannt

ja

nein

unbekannt

ja

nein

unbekannt

n (%)

519 (100)

0 (0,0)

4

490 (93,9)

32 (6,1)

1

518 (99,8)

1 (0,2)

4

501 (96,9)

16 (3,1)

6

405 (77,9)

115 (22,1)

3

377 (73,6)

135 (26,4)

11

[95%-KI]

[99,3; 100]

[0,0; 0,7]

[-]

[90,4; 96,4]

[3,6; 9,6]

[-]

[98,9; 100]

[0,0; 1,1]

[-]

[93,9; 98,7]

[1,3; 6,1]

[-]

[71,9; 83,1]

[16,9; 28,1]

[-]

[67,2; 79,4]

[20,6; 32,8]

[-]
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Den Patienten wurden zwischen 
0,5 ml und 27,2 ml Lokalanästhetikum 
verabreicht, wobei der Median 1,7 ml 
betrug. Die verabreichte Dosis von Ora-
Verse betrug bei 97 % der Patienten zwi-
schen 200 µg und 800 µg und nur bei 
3 % mehr als 800 µg und bei einem Pa-
tienten 3200 µg. Die meisten Patienten 
(69,8 %) erhielten 400 µg (1 Patrone). 
Einschränkend muss angemerkt wer-
den, dass keine Auswertung der verwen-
deten Antagonisierungsdosis von Ora-
Verse in Bezug auf die Lokalanästhetika-
Dosis (0,5–27,2 ml) ermittelt wurde. 

Insgesamt zeigte sich bei den doku-
mentierten Patienten eine hohe Com-
pliance der behandelnden Zahnärzte be-
züglich der Empfehlungen in der Fach-
information. So wurden keine Patienten 
außerhalb der empfohlenen Altersgren-
zen dokumentiert. Fast ebenso hoch war 
die Compliance hinsichtlich der ver-
wendeten Lokalanästhetika, der Maxi-
maldosis von OraVerse sowie hinsicht-
lich der Art des zahnmedizinischen Ein-
griffs. Dennoch ist ein gewisser „Off-La-
bel-Use“ festzustellen. OraVerse wurde 
auch nach chirurgischen Behandlungen 
(z.B. Milchzahnextraktionen und ver-
mutlich auch einem Teil der Parodontal-
behandlungen) verabreicht und damit 
das Therapiespektrum über die Zulas-
sungsindikationen hinaus ausgedehnt. 
Hinsichtlich der besonderen Indikati-

onsstellung in diesen Fällen liegen keine 
Informationen vor. 

Am niedrigsten war die Compliance 
bezüglich der Dosis von OraVerse in Re-
lation zur Dosis des verabreichten Lokal -
anästhetikums. In den meisten Fällen 
von fehlender Compliance wurde eine 
niedrigere Dosis von OraVerse im Ver-
gleich zum Lokalanästhetikum ver-
abreicht. Möglicherweise hatte die Wir-
kung des Lokalanästhetikums zum Zeit-
punkt der Gabe von OraVerse bereits we-
sentlich nachgelassen, oder die betref-
fenden Zahnärzte hatten das noch neue 
– und ihnen daher wenig bekannte – 
Medikament OraVerse mit Vorsicht an-
wendet. Alternativ ist denkbar, dass die-
se Zahnärzte beabsichtigt haben, das in-
jizierte Gesamtvolumen aus Lokalan-
ästhetikum und OraVerse zu begrenzen.

In den Zulassungsstudien wurde die 
pharmakologische Sicherheit von Ora-
Verse nachgewiesen [3, 4]. In der vorlie-
genden Studie kam es lediglich in einem 
Fall zu einer erheblichen Überdosie-
rung, dem Vierfachen der empfohlenen 
OraVerse-Dosis, ohne bekannt geworde-
ne Nebenwirkungen. 

Limitierend muss angemerkt werden, 
dass die Datenerhebung retrospektiv und 
anonym war, sodass sich eine Rückverfol-
gung ausschließt. Insgesamt legen die  
Ergebnisse die Anwendung von OraVerse 
im Rahmen eines breiten Spektrums von 

Routineeingriffen im zahnärztlichen Pra-
xisalltag in Deutschland nahe. Aufgrund 
der von den teilgenommenen Zahnärz-
ten verwendeten differierenden Nomen-
klatur lässt sich das Indikationsspektrum, 
insbesondere die Ausweitung in den chi-
rurgischen Bereich, nicht detailliert ab-
bilden. Weiteren Untersuchungen über-
lassen bleibt auch die Frage, welche die 
bevorzugte Injektionstechnik bei der An-
wendung von OraVerse ist, da dies nicht 
erhoben wurde.  
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