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Ziel: Ziel dieser Untersuchung waren der Vergleich eines freien Gingivatransplantats (FGT) mit einer porkinen Kollagenmatrix (Mucograft
Seal, MS) zum Weichgewebeverschluss im Bereich der Extraktionsalveole (Socket-Seal-Technik) sowie eine qualitative Bestimmung der
Patientenwahrnehmung mithilfe visueller Analogskalen (VAS). Methode und Material: Insgesamt 18 Patienten mit Indikation fiir eine
Einzelzahnextraktion in der dsthetischen Zone wurden per Randomisierung der Kontrollgruppe (FGT) oder der Testgruppe (MS) zugeordnet.
Alle Extraktionsalveolen wurden mit einem bovinen Knochentransplantat (kleines Granulat) gefiillt und versiegelt. Kontrolluntersuchungen
fanden unmittelbar postoperativ (Tag 0) sowie nach 3, 7,15, 30, 60, 90 und 120 Tagen statt. Nach 180 Tagen wurden vor der Implantatinsertion
Cewebeproben fiir eine histologische Analyse entnommen. Aufierdem wurden wihrend der ersten 7 postoperativen Tage qualitative Informa-
tionen zur subjektiven Wahrnehmung der Behandlung durch die Patienten mithilfe von VAS erhoben. Ergebnisse: In der MS-Gruppe war eine
schnellere Heilung zu beobachten: Nach 60 Tagen waren alle Stellen der MS-Gruppe partiell verheilt, in der FGT-Gruppe dagegen nur finf.
Histologisch fand sich in der FGT-Gruppe ein Giberwiegend akutes Entziindungsgeschehen, wihrend in der MS-Cruppe chronische Entziin-
dungsprozesse beobachtet wurden. Die mittlere Epitheldicke betrug in der FGT-Gruppe 535,69 um, in der MS-Gruppe 495,33 um (p = 0,54).
Innerhalb beider Gruppen fand sich eine erhebliche Varianz der Ergebnisdaten (p < 0,001). Die qualitative Auswertung der Patientenwahr-
nehmung ergab einen signifikant gréferen Komfortin der MS-Gruppe (p < 0,05). Schlussfolgerung: Im Rahmen dieser Studie lieferten beide
Techniken eine wirksame Versiegelung der Extraktionsalveolen mit einer schnelleren Wundheilung in der MS-Gruppe. Die VAS-Ergebnisse

lassen auf signifikant geringere Beschwerden in der MS-Cruppe schliefRen.
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Vergleich freie Gingivatransplantate und Kollagenmatrix

Abb.1abish  Chirurgisches Vorgehen:
(a bis d) Kontrollgruppe (freies Gingivatransplan-
tat, FGT), (e bis h) Testgruppe (Mucograft Seal, MS)

EINLEITUNG

Fir die Rehabilitation nach einer Zahnextraktion kommen verschiedene
Therapieoptionen in Betracht, darunter festsitzende Restaurationen,
Teilprothesen, Totalprothesen™ " und Implantate®™*. Inzwischen sind
Implantate mitihren grofen Langzeitiiberlebensraten (iiber 96 % nach
bis zu10Jahren) haufig die beste Wahl. Allerdings gilt die Erhaltung der
dreidimensionalen Knochen- und Weichgewebearchitektur im Bereich
der Extraktionsstelle als Problem® ™2 Ein besonderes Interesse liegt
daher auf moglichen Techniken zum Erhalt des krestalen Knochen-
niveaus. Knochentransplantate oder -ersatzmaterialien in Verbindung
mit Membranen und/oder Weichgewebetransplantaten sind einer die-
ser Ansatze®.

Autogenes Cewebe ist aufgrund seiner Fahigkeit zur Gewebeinduk-
tion, -konduktion und -genese der Goldstandard bei der Geweberekons-
truktion™'°. Die Entnahme von autogenen Transplantaten geht miteiner
erhohten Morbiditit und einer langen Operationsdauer einher, sodass
in jlingerer Zeit alternative Biomaterialien entwickelt wurden. Von
ihnen haben sich xenogene Knochenersatzmaterialien als biologisch

vertraglich und gewebekonduktiv erwiesen® und bieten sich fiir die

Maffei et al.

Socket Preservation nach einer Extraktion als wirksame Alternative zu

autogenem Gewebe an' 202448,

Im Jahr 1994 wurde erstmals die Versiegelung der Extraktionsal-
veole mit einem freien Gingivatransplantat (FGT) vorgeschlagen® ,
das dazu diente, ein in der Alveole platziertes Knochentransplantat zu
decken und dessen Kontamination durch Speichel und eine bakterielle
Besiedelung zu verhindern (sogenannte Socket-Seal-Technik). In der
Folge war autogenes Weichgewebe zunichst das am hiufigsten ver-
wendete Material**. Das autogene Gewebe kann aber auch durch eine
Kollagenmatrix ersetzt werden. Diese erhoht den Patientenkomfort, da
die zweite Operationsstelle fiir die Transplantatentnahme entfallt. Ein
zusatzlicher Vorteil ist die raschere Heilung der Weichgewebewunde**.

Die resorbierbare porkine (d. h. xenogene) Kollagenmatrix Muco-
graft Seal (MS) der Firma Geistlich Pharma ist ein solches Material.
Gegenliberihrer Vorgiangerin Mucograft (Fa. Geistlich Pharma), die ihre
Barrierefunktion fiir mindestens 30 Tage aufrechterhalt®, hat Muco-
graft Seal eine grofiere Dicke, ist leichter zu handhaben und benétigt
keine Vorbehandlung oder Vorwasserung? > #. Zudem bleibt die Bar-
rierefunktion nun langer als 30 Tage erhalten, was eine wirksame Neu-

bildung von Gewebe vor dem Abbau der Kollagenmatrix gewihrleistet.
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Da keine resorbierbare Membran, die dem oralen Milieu direkt aus-
gesetzt ist, ihrer Zersetzung ldngere Zeit widersteht*?, wurden einige
chemische und physikalische Modifikationen vorgenommen, um die
Resorptionsphase von MS zu verlangern® 4,

Zum Einsatz von MS bei der Socket-Seal-Technik fehlen bislang
Daten. Studien bewerten normalerweise den Erhalt des krestalen Kno-
chenniveaus, also die Hartgewebesituation. Dagegen wurde das neu
gebildete Weichgewebe bislang noch unzureichend untersucht. Ziel der
vorliegenden Studie war es daher, die Wirksamkeit von FGT und MS bei
der Socket-Seal-Technik und die Férderung der Weichgewebebildung
klinisch und histomorphometrisch zu untersuchen und zu vergleichen.
Aufderdem wurden die postoperativen Beschwerden der Patienten mit-
hilfe visueller Analogskalen (VAS) bewertet. Die Nullhypothesen laute-
ten, (1) dass keine statistisch signifikanten Unterschiede zwischen den
beiden untersuchten Gruppen (FGT und MS) bestehen und (2) dass der
Verschluss des Weichgewebes im Bereich der Extraktionsalveole in bei-
den Gruppen vergleichbar ist. Alternativhypothese war, dass die Socket-
Seal-Technik mit Kollagenmatrices signifikant bessere klinische Ergeb-
nisse liefert als die freien Gingivatransplantate und auch beziiglich der

Patientenwahrnehmung iiberlegen ist.

MATERIAL UND METHODE

Studiendesion und Randomisierung

Die vorliegende prospektive, randomisierte, kontrollierte klinische
Pilotstudie basiert auf den Prinzipien der Deklaration von Helsinki von
1975 (in der Fassung von 2013). Das Studiendesign folgte der CONSORT-
25-Leitlinie und wurde von der lokalen Ethikkommission (Ethikkommis-
sion der zahnmedizinischen Fakultat und des Dental Research Center
S3o Leopoldo Mandic, Sao Paulo, Brasilien) unter der Protokollnummer
370723 14.4.0000.5374 genehmigt. Die Studie ist unter dem Identifika-
tor NCT05448040 bei ClinicalTrials.gov registriert.

Alle Untersuchungen wurden von zwei Untersuchern (S. H. M. und
]. C.].) durchgefiihrt. Die Patienten wurden aufgeklart, untersucht und
unterzeichneten im Fall einer Teilnahme eine informierte Einwilligung.
Spétestens 21 Tage vor dem Eingriff wurde eine professionelle Zahnrei-
nigung durchgefiihrt. Nach der Unterzeichnung der Einwilligungserkla-
rung wurden die Patienten per Randomisierung (,Coin Flipper“-Funk-
tion der Random.Org-App, Fa. Randomness and Integrity Service) einer
Kontrollgruppe (FGT, Typ Landsberg®) oder einer Testgruppe (porkine

Kollagenmatrix MS, 12 mm Dicke) zugeordnet.

Eignunaskriterien

Die Einschlusskriterien lauteten:
H  ASA-|-Patient
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®  bestehende Indikation fiir eine Einzelzahnextraktion in der Region 15
bis 25 an einer Stelle mit mindestens einem Nachbarzahn

= Knochenvolumen fiir eine Sofortimplantation unzureichend

® 18 bis55Jahrealt

= gute Mundhygiene, Sondierungsbluten (SB) von <10 %

Ausschlusskriterien waren:

®  allgemeinmedizinische Kontraindikationen fiir einen implantat-
chirurgischen Eingriff

m  Schwangerschaft oder Stillen

= unbehandelte Parodontitis

= Bruxismus oder schweres Pressen

B Immunsuppression

®  intraoperativer Verlust eines Teils der Alveolenwand (jeder Kno-
chenverlust)

= frithere Strahlentherapie der Kopf-Hals-Region

= unkontrollierter Diabetes mellitus

= Rauchen

®  schlechte Mundhygiene (SB >10 %) und geringe Motivation

= Jaufende Bisphosphonattherapie, Alkohol- oder Drogenabusus,
psychiatrische Erkrankung

= Gingivarezession am betreffenden Zahn

®m  herausnehmbarer Zahnersatz

Allen Patienten wurde nach der Operation ein Fragebogen ausgehin-
digt, der bei der 7 Tage spiter angesetzten Nahtentfernung ausgefullt

wieder abzugeben war.

Gruppen

Nach der randomisierten (simulierter Miinzwurf) Gruppenzuordnung

der Patienten wurde in beiden Gruppen die Extraktionsalveole bis zum

knochernen Rand mit einem Xenotransplantat (Bio-Oss, kleines Granu-

lat, Fa. Ceistlich Pharma) gefiillt. Anschlieflend erfolgte die Versiege-

lung der Extraktionsalveole mit entweder

= einem autogenen Weichgewebe (FCT, Technik nach Landsberg® —
Kontrollgruppe) oder

= einer Kollagenmembran (porkine Kollagenmatrix MS, 12mm
Durchmesser, Fa. Geistlich Pharma —Testgruppe),

die jeweils auf gleiche Weise platziert wurden.

Ergebnisvariablen und Hypothesen

Primare Ergebnisvariable war der Verschluss des Weichgewebes im
Bereich der Extraktionsalveole, wozu das neu gebildete Gewebe nach
3,7,15,30, 60, 90 und 120 Tage bewertet wurde. Die sekundaren Varia-

blen umfassten:



Vergleich freie Gingivatransplantate und Kollagenmatrix

Abb.2abisj Schema zur Bewertung des Heilungsfortschritts mit klinischen
Beispielen: (a und b) Score 0 (kein Wundschluss), (c und d) Score 1 (> 0 bis 25%
Waundschluss), (e und f) Score 2 (> 25 bis 50 % Wundschluss), (g und h) Score 3
(>50 bis 75 % Wundschluss), (i und j) Score 4 (>75 bis 100 % Wundschluss)

= die postoperativen Beschwerden der Patienten gemafs subjektiver
Bewertung auf einer VAS,
= eineQualifizierung der Entziindung (fehlend, mild, moderat, inten-

siv) und der Epitheldicke (normal, hyperplastisch).

Nullhypothese war, dass keine statistisch signifikanten Unterschiede
zwischen der FGT- und der MS-Gruppe bestehen. Die Alternativhypo-
these lautete, dass sich in der Kollagenmembran-Cruppe signifikant
bessere Ergebnisse bei der Versiegelung und in der Patientenwahrneh-

mung finden als in der Kontrollgruppe.

Chirurgisches Vorgehen

Samtliche Eingriffe wurden von einer verblindeten Behandlerin
(S. H. M) durchgefiihrt. Alle Patienten wurden an einem universitaren
Behandlungsplatz behandelt und erhielten vor der Operation eine Vor-
behandlung bestehend aus Mundhygieneinstruktion und professionel-
ler Zahnreinigung. Am Tag vor dem Eingriff lag bei allen Patienten eine
gesunde parodontale Situation vor. Der betroffene Zahn wurde jeweils
minimalinvasiv und schonend extrahiert. Patienten, bei denen nach der
Extraktion ein Verlust der Alveolarwand vorlag, wurden aus der Studie
ausgeschlossen.

Fiir die Extraktion wurden Desmotome und eine grazile Extraktions-

zange verwendet. Anschliefend wurde die Alveole vorsichtig kiirettiert

Maffei et al.

und mit isotonischer Kochsalzlosung gespiilt. Die nach innen zeigende

epithelisierte Schicht der Gingivamanschette um die Alveole wurde
vorsichtig mit einem Skalpell (Klinge 15C) entfernt. Schlieflich folgten
die Fillung der Alveole bis zum krestalen Knochenniveau mit einem
xenogenen Knochenersatzmaterial (Bio-Oss, kleines Granulat) und
der Verschluss des Weichgewebes mit einem der beiden untersuchten
Materialien.

Der Gaumen im Bereich distal des ersten Pramolaren und mesial
des ersten Molaren diente als Spenderregion fiir das FGT. Die Entnahme
erfolgte auf der Seite der Extraktion, um eine bessere postoperative
Kaufunktion zu erméglichen. Nach einer Infiltrationsanasthesie wurde
mit einem Skalpell (Klinge 15C) 2 mm apikal des Gingivarands eine teil-
schichtige (Epithel und Bindegewebe) Inzision durchgefiihrt. Die Rugae
palatinae wurden nicht einbezogen. Der Transplantatumriss entsprach
dem Umfang der Alveolenéffnung. Fiir die Primdarinzision wurde die
Skalpellspitze 2 bis 3 mm senkrecht zum Gaumenknochen versenkt. Der
Verlauf der Inzision entsprach dem ovalen oder kreisférmigen Umriss
derzuverschlieRenden Alveolendffnung mit einem Sicherheitsabstand
von 1 mm?, Ein zweite Inzision mit stark geneigter Klinge diente dann
zur Abldsung des Transplantats vom Periost des harten Gaumens und
fithrte zu einem leicht vergrofierten mesiobukkalen Umriss des Trans-
plantats. Das entnommene Weichgewebe wurde in isotonischer Koch-
salzlésung aufbewahrt, wihrend die Entnahmestelle mit einem Nylon-

Monofilament der Stirke 4-0 (Ethilon, Fa. Johnson & Johnson) verniht
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Abb.3 Histomorphometrische Bestimmung der Epitheldicke durch Messung
der Epithelschicht an drei Stellen je Schnittpraparat

wurde. Anschliefend wurde das FGT auf der Empfangerregion platziert,
adaptiert und mit monofilem Nylon der Starke 5-0 (Ethilon) mit Einzel-
knopfnahten oder, fiir eine komplette Stabilisierung, mit gekreuzten
Nihten fixiert. Die andere Gruppe erhielt statt des FGT die Kollagenma-
trix. Diese wurde nach Fiillung der Alveole mit dem Xenotransplantat so
platziert, dass sie die Alveolenoffnung versiegelte, und dann mit Nahten
(Ethilon 5-0) vollstiandig stabilisiert (Abb. 1).

Postoperative Phase und Nachbeobachtung

Als peri- und postoperative Medikation erhielten die Patienten Amoxi-
cillin 500 mg (3-mal taglich fiir 7 Tage, beginnend 1 Tag vor dem Eingriff)
und Ibuprofen 600 mg (3-mal taglich fiir 2 Tage, beginnend 1 Stunde vor
dem Eingriff) und wurden instruiert, den Mund ab dem Tag vor dem Ein-
griff fiir 10 Tage 3-mal taglich mit Chlorhexidin 0,12 % zu spllen. Alle
Patienten wurden nach 7 Tagen zur Nahtentfernung einbestellt. Nach-
untersuchungen, bei denen Gewebeheilung und Mundhygiene bewer-
tet wurden, fanden nach 3, 7,15, 30, 60, 90, 120 und 180 Tagen statt.

Bewertung der Gewebeheilung

Der Operationssitus aller Patienten wurde von demselben Untersucher
pré-, intra- und postoperativ mithilfe einer Digitalkamera (Nikon D3200
mit105 mm Makroobjektiv, Fa. Nikon) mit Zwillingsblitz dokumentiert.
Mitdemselben Kameraabstand wie am Tag 0 wurden auch an den Tagen
3,7,15,30, 60, 90 und 120 standardisierte Bilder aufgenommen. Zum
Bewerten und Vergleichen der Heilung und des Wundschlusses wurden
diese Bilder von zwei kalibrierten, verblindeten Untersuchern (S. H. M.

und] .C.].) subjektivausgewertet. Bei fehlender Ubereinstimmung kam
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eindritter Untersucher (C. 0.) hinzu. Fiirjeden Patienten wurde ein Wert
(Score) nach folgenden Kriterien (Abb. 2) bestimmt:

m  Score O (kein Wundschluss)

m  Score1 (>0 bis 25 % Wundschluss)

m  Score 2 (>25 bis 50 % Wundschluss)

m  Score3 (>50 bis 75 % Wundschluss)

®  Score 4 (>75 bis 100 % Wundschluss)

Die Haufigkeitsverteilungen dieser Werte wurden berechnet und gra-
fisch aufbereitet.

Histologische Praparation und Analyse

Nach 180 Tagen wurde vor der Implantatinsertion mit einer Biopsie-
stanze von 3,5 mm Durchmesser eine Probe des 6rtlichen Cewebes ent-
nommen. Vor der Gewebeentnahme wurde der Bereich mit Fount-India-
Tinte gefarbt, um die Epithelseite des Biopsats kenntlich zu machen. Die
Proben wurden 24 Stunden in gepufferter 10%iger Formaldehydlésung
fixiert, in 20%iger Ameisensaure entkalkt, dann in1-stiindigen Alkohol-
badern mit ansteigender Konzentration (70 %, 90 %, 95 % sowie reiner
Alkohol [zwei Bider]) dehydriert und in zwei 1-stiindigen Xylol-Badern
entfettet. AnschlieRend wurden die Proben in Paraffin eingebettet
und im Mikrotom auf 5 um Dicke geschnitten. Die Schnitte wurden mit
Hamatoxylin-Eosin gefarbt und unter Verwendung eines toluolhaltigen
Langzeit-Eindeckmittels (Permount, Fa. Fisher Scientific) auf Objekttra-
gern fixiert.

Zur Auswertung wurden die Praparate von einem einzelnen erfah-
renen Pathologen, der gegen die Studiensituation verblindet war, unter
Verwendung eines Lichtmikroskops (Olympus BX 51, Fa. Olympus) mit
einer Digitalkamera (Evolution LC, Fa. Media Cybernetics) bei 10-facher
VergréfRerung betrachtet. Bewertet wurden:
= die Epitheldicke (normal oder hyperplastisch) (Abb. 3) und
= die Entziindung (fehlend, mild [geringe Entziindungszeichen vor-

handen], moderat [Entziindungszellen vorhanden] oder intensiv

[Entziindungszeichen und viele Entziindungszell-Cluster]).

Der Entziindungsprozess wurde als chronisch bewertet, wenn vorrangig
Lymphozyten und Plasmazellen sowie Angiogenese und Fibroplasie zu
beobachten waren, bzw. als exazerbierend, wenn neutrophile Granulo-
zyten, eine Hyperdmie oder ein Weichgewebeddem vorlagen. Das Bin-
degewebe galtals moderatdicht oder dicht, wenn sich eine ausgepragte

Fibroplasie und eine Ansammlung von Kollagenfasern fanden.

Histomorphometrische Analyse

Die Epitheldicke wurde mithilfe einer gemeinfreien Bildverarbeitungs-

software (Image], Version 2.0.0) bestimmt, wozu der Mittelwert aus
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Abb.4 CONSORT-Flussdiagramm
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Ausgeschlossen (n = 230)

- Einschlusskriterien nicht erfillt (n = 217)
- Teilnahme abgelehnt (n =13)
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randomisiert (n=18)

v
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Daten analysiert (n=8)
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- Intervention wie randomisiert erhalten (n=9)
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Follow-up unvollstandig (Patient verzogen) (n =1)
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Datenanalyse

-von der Analyse ausgeschlossen (n = 0)

Messungen an drei Messstellen (links, zentral und rechts) gebildet
wurde (s. Abb. 3). Alle Schnitte wurden unabhangig von zwei kalibrier-
ten Untersuchern (J. C. H. F.und G. V. O. F) ausgewertet. Die Daten wur-

den zusammengefiithrt und statistisch analysiert.

Qualitative Analyse mittels VAS

Im Anschluss an den Eingriff erhielten die Patienten einen Fragebo-
gen mit der Bitte, die einzelnen Fragen an bestimmten postoperati-
ven Tagen (bspw. Fragen 1 und 2 nach 1 Tag, Frage 5 nach 7 Tagen) zu
beantworten und den Fragebogen nach 7 Tagen wieder abzugeben. Der
Bogen enthielt die folgenden Fragen:

1. Wie bewerten Sie die postoperativen Beschwerden (1. Tag)?

Wie bewerten Sie die Beschwerden wahrend der Operation?

Wie zufrieden waren Sie mit der Behandlung?

Wie zufrieden waren Sie mit der Operationsdauer?

Wie bewerten Sie die postoperativen Beschwerden (erste 7 Tage)?
Wie bewerten Sie die Zahnlockerung nach der Behandlung?

Wie bewerten Sie das Zahnfleischbluten nach der Behandlung?

® N v A WwN

Wie viele der verschriebenen Schmerztabletten haben Sie einge-

nommen?

Die Beantwortung der Fragen 1 bis 7 erfolgte jeweils auf einer VAS: Die
Patienten markierten das Niveau der jeweiligen Wahrnehmung auf
einer geraden Linie von 10 cm Lange. Deren linkes Ende war mit 0, das
rechte mit 10 als Minimal- und Maximalwerten der Bewertung durch

den Patienten beschriftet.

Statistische Auswertung

Da es sich um eine Pilotstudie handelte, wurde keine Teststdrkenana-
lyse durchgefiihrt. Nach dem Testen (Kolmogorow-Smirnow-Test) der
Daten auf Normalverteilung, die bestatigt wurde, erfolgte die Analyse
der Gruppenunterschiede fiir die Epitheldicke und die VAS-Bewertun-
gen mithilfe des t-Tests. Als Signifikanzniveau galt p < 0,05. Alle statis-
tischen Analysen wurden mit der Software GraphPad Prism (Version 8,
Fa. GraphPad Software) durchgefiihrt.

ERGEBNISSE

Bei zundichst insgesamt 248 zur Extraktion (iberwiesenen Patienten
wurde von zwei der Autoren (S. H. M. und ]. C.].) die Diagnose anhand

der klinischen und radiologischen Befunde bestatigt und die Eignung
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FGT-Gruppe MS-Cruppe

Tago

Tag3

Tag7

Tag1s

- Tag3o

Tag 60

Tag 9o

Tag120

Abb.5abisp Représentative Beispiele fiir den Heilungsverlauf nach Beobach-
tungszeitraumen (0 [Baseline], 3,7, 15, 30, 60, 90 und 120 Tage): (a bis h) FGG-
Gruppe, (i bis p) MS-Gruppe
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fir die Studie gepruft. Nach Anwendung der Ein- und Ausschlusskrite-
rien und Bestatigung der Bereitschaft zur Teilnahme konnten 18 Patien-
ten (10 Frauen und 8 Minner) aufgenommen werden (Abb. 4). Die
Nachuntersuchung der Patienten fand in beiden Gruppen (FGT und MS)
unmittelbar nach dem Eingriff (Tag 0) sowie nach 3,7,15,30, 60, 90 und
120 Tagen statt (Abb. 5). Von den 18 Teilnehmern schied eine Patientin
der FGT-Gruppe aus der Studie aus und erschien nicht mehr zur Weiter-
behandlung nach 180 Tagen.

Klinische Befunde

Die Wundheilung des Weichgewebes im Bereich der Alveole nach der
Extraktion verlief insgesamt unauffillig. Schmerzen und lokale Schwel-
lungen als zu erwartende Folgen des operativen Eingriffs wurden nicht
als spezifische Komplikationen der Socket-Seal-Technik gewertet.
Die Ergebnisse der Weichgewebeheilung im zeitlichen Verlauf sind
exemplarisch in Abbildung5 dargestellt (k=0,95). Bei der Kontroll-
untersuchung nach 3 Tagen hatte der Heilungsprozess bei 3 Patienten
(33,3 %) der MS-Cruppe bereits begonnen, jeweils mit einem Score
von 1 (>0 bis 25% Gewebeheilung), alle anderen Patienten hatten
einen Score von 0. Nach einer Woche fanden sich auch in der FCT-
Cruppe 2 Patienten (25,0 %) mit einen Score von 1. Im selben Zeitraum
zeigte sich in der MS-Gruppe eine deutlich schnellere Wundheilung mit
5 Patienten miteinem Score von 1, 3 Patienten mit Score 2 (> 25 bis 50 %
Heilung) und einem Patienten mit Score 3 (> 50 bis 75 % Heilung).

Bis Tag 15 setzte sich die verglichen mit der FGT-Gruppe schnellere
Wundheilung in der MS-Gruppe fort, und 5 Patienten (55,6 %) wur-
den mit einem Score 3, 3 Patienten (33,3 %) mit einem Score 2 und ein
Patient mit einem Score 1 bewertet. In der Kontrollgruppe (FGT) fanden
sich nach demselben Zeitraum 4 Patienten (50 %) mit Score 2, wahrend
die iibrigen 4 Patienten einen Score von 1 erreichten. Als Mindestzeit-
raum fiir das Erreichen der Hilfte der Gewebeheilung wurden 30 Tage
betrachtet. Zu diesem Zeitpunkt umfasste die FGT-Gruppe 5 Patienten
(62,5 %) mit einem Heilungsscore von 3 sowie 3 Patienten mit Score 2.
Dagegen wurden in der MS-Gruppe 3 Patienten als Score 4, 5 als Score 3
und einer als Score 2 klassifiziert.

Eine postoperative Spanne von 60 Tagen wurde als beste (kiirzeste)
Zeitflreinevollstindige Wundheilung erwartet. Und der grofste Teil der
Teilnehmer (88 9 % in der MS-Gruppe und 62,5 % in der FGT-Gruppe)
hatte zu diesem Zeitpunkt Score 4 erreicht. Als Ausnahmen fand sich
bei einem Patienten in der MS-Gruppe und 3 Patienten der FGT-Gruppe
eine Heilungssituation entsprechend Score 3.

Die Heilungssituation nach 90 und nach 120 Tagen war in beiden
Gruppen gleich (Score 4) und entsprach einer vollstindigen Weichge-
webeheilung — mit Ausnahme eines Patienten der FGT-Gruppe, dessen
Heilung nach 90 Tagen mit Score 3 zu bewerten war. Die Ergebnisdaten

sind in Abbildung 6 und Tabelle 1 zusammengefasst.
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Abb.6aundb Verteilung der Patienten nach Heilungsscore und Beobachtungszeitpunkt: (a) FGG-Gruppe, (b) MS-Gruppe

Tab.1 Zahl der Patienten nach Heilungsscore, Gruppe und Zeitpunkt

der Patienten

15 Tage
BGT 0 8 6 0
1 0 2 4
2 0 0 4
3 0 0 0
4 0 0 0
Ms 0 6 0 0
1 3 5 1
2 0 3 3
3 0 1 5
4 0 0 0

30 Tage 60 Tage 120 Tage
0 0 0 0
0 0 0 0
3 0 0 0
5 3 1 0
0 5 7 8
0 0 0 0
0 0 0 0
1 0 0 0
5 1 0 0
3 8 9 9

Heilungsfortschritt—Score 0: 0% Heilung, Score 1: > 0 bis 25% Heilung, Score 2: > 25 bis 50 % Heilung, Score 3: > 50 bis 75 % Heilung, Score 4: > 75 bis 100 % Heilung

Histologische und morphometrische Befunde

Die histologischen Schnitte der nach 180 Tagen entnommenen Biop-
sien, von denen ein Schnitt aus der MS-Gruppe aufgrund technischer
Probleme verloren ging, zeigten in beiden Gruppen eine hyperplasti-
sche Epitheldicke mit vergleichbarer Entziindungssituation.

Allerdings lasst sich festhalten, dass in der FGT-Gruppe ein modera-
tes Entziindungsgeschehen, in der MS-Gruppe eine milde Entziindung
(Abb.7) haufiger war. In der MS-Gruppe dominierten der chronische
Entziindungstyp und sehr dichtes Bindegewebe, wahrend in der FGT-
Gruppe hiufiger maig dichtes Bindegewebe beobachtet wurde (Tab. 2).

Die Daten wurden zunichst auf Normalverteilung getestet
(p=0,52). Der Mittelwert lagin der FGT-Gruppe bei 535,69 um und in der

MS-Gruppe bei 495,33 um. Die Differenz von 40,36 um war statistisch
nicht signifikant (p = 0,54). Dagegen zeigte sich innerhalb beider Grup-
pen eine signifikante Datenvarianz (jeweils p < 0,001) (Tab. 3). Bei Nicht-
beriicksichtigung eines Ausreifiers in den Daten der MS-Cruppe wuchs
die Differenz zwischen den Gruppen-Mittelwerten auf 79,30 um, blieb

aber weiterhin unterhalb des festgelegten Signifikanzniveaus (p = 0,17).

Patientenwahrnehmung (VAS)

Die VAS-Ergebnisse sind in Tabelle 4 zusammengestellt. Die Werte zei-
gen fiir die postoperativen Beschwerden, die intraoperativen Beschwer-
den, die Zahnlockerung und das Zahnfleischbluten keine signifikan-

ten Differenzen zwischen den Gruppen. Dagegen fanden sich bei der
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Abb.7abisp Histologische Bilder (Vergréfierung: 10-fach) der FGT-Gruppe (a bis h) und der MS-Cruppe (i bis p)

Zufriedenheit mit der Behandlung, der Operationsdauer und den
Beschwerden wihrend der ersten 7 Tage statistisch signifikante Unter-
schiede zwischen den Gruppen, bei besseren Werten in der MS-Gruppe
(p<0,05). Zudem zeigte sich ein statistisch signifikanter Unterschied bei
der Zahl der eingenommenen Schmerztabletten, mit einer geringeren

Menge in der MS-Gruppe (p < 0,01).

DISKUSSION

In der Fachliteratur kann die Entwicklung der nach Zahnextraktionen
eingesetzten Biomaterialien nachverfolgt werden, mit denen sich Hart-
und Weichgewebeverianderungen, die erhebliche klinische Probleme
bereiten kénnen, nachweislich vermeiden oder reduzieren lassen®.

Zunichst wurde autogenes Gewebe bevorzugt, wahrend inzwischen
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Trends zu xenogenen und alloplastischen Materialien und Polymeren
zu verzeichnen sind" % 224344 |m Cegensatz zu Knochentransplanta-
ten, die als Materialien zur Auffiillung von Extraktionsalveolen erschop-
fend untersucht wurden?, fehlen klinische Daten zur Weichgewebeneu-
bildung nach Einsatz der Socket-Seal-Technik?>*%%"-4¢, Zusatzlich sollten
auch die Vorteile von vorhandenem keratinisiertem Gewebe™ * wie
Verringerung des Sondierungsblutens, der Gingivarezession und der
plagueinduzierten Periimplantitis®“-** genauer analysiert werden.

Die Mundhohle ist ein Reservoir pathogener Bakterien, und die bak-
terielle Kontamination einer Operationsstelle kann zur Infektion fiih-
ren'. Daraus ergibt sich die Bedeutung der Socket-Seal-Technik. Kim et
al.” haben gezeigt, dass ungedeckte resorbierbare Membranen als Bak-
terienreservoir und Ausgangspunkt fiir eine Infektion des Knochentrans-

plantats fungieren konnen, die ggf. bis zum Transplantatverlust fiihrt.
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Tab.2 Histologische Analyse der vor der Implantatsetzung entnommenen Stanzbiopsien (Haufigkeitsverteilung der bewerteten Eigenschaften)

Parameter Eigenschaft FGT, n (%) MS, n (%)
Epithel(dicke) normal 3(37,5) 2(22,2)
hyperplastisch 5(62,5) 6 (66,6)
fehlend 0(0,0) 1(11,1)
Entziindungsgrad fehlend 2 (25,0) 2(22,2)
mild 1(12,5) 5(55,5)
moderat 4 (50,0) 1(11,1)
schwer 1(12,5) 1(11,1)
Entziindungstyp akut 3 (37,5 1011,1)
chronisch 3(37,5) 6 (66,6)
fehlend 2(25,0) 2(22,2)
Bindegewebe maflig dicht 6 (75,0) 3(33,3)
sehrdicht 2(25,0) 6 (66,6)

Tab.3 Histomorphometrische Ergebnisse der Messungen zur Bestimmung der Epitheldicke

Gewebeprobe FGT (pm) p-Wert (Inter-Gruppen-
- ———— Vergleich)
links Mittelwert Mittelwert

1 318,75 470,96 425,47 405,06 364,08 362,95 320,94 349,32 >0,05

2 221,25 53517 520,68 425,70 1027,49 668,83 607,34 767,89

3 609,18 872,38 595,37 692,31 448,77 395,54 429,34 424,55

4 412,34 775,78 636,16 608,10 505,98 549,54 347,55 467,69

5 378,08 477,90 380,82 412,26 415,57 899,11 312,08 542,25

6 417,31 1060,80 454,00 644,04 442,80 642,25 366,28 483,78

7 487,30 414,49 344,64 415,48 471,03 377,27 466,39 438,23

8 797,40 605,64 644,71 682,59 518,70 440,75 507,45 488,97

p-Wert (Intra-Gruppen-Vergleich) <0,001 <0,001

Tab.4 Mittelwerte und Standardabweichungen (SD) fiir die VAS-Antworten

FGT-Gruppe MS-Gruppe Signifikanz
Mittel Mittel

1. Wie bewerten Sie die postoperativen Beschwerden (1. Tag)? 3 2,6 4 2,4 n.s.

2. Wie bewerten Sie die Beschwerden wihrend der Operation? 3 2,5 3 2,8 n.s.

3. Wie zufrieden waren Sie mit der Behandlung? 9 1,9 10 0,7 *

4. Wie zufrieden waren Sie mit der Operationsdauer? 8 1,8 10 1,0 *

5. Wie bewerten Sie die postoperativen Beschwerden (erste 7 Tage)? 6 3,7 3 3,2 *

6. Wie bewerten Sie die Zahnlockerung nach der Behandlung? 1 1,4 3 4,4 n.s.

7. Wie bewerten Sie das Zahnfleischbluten nach der Behandlung? 2 25 1 1.8 n.s.

8. Wie viele der verschriebenen Schmerztabletten haben Sie eingenommen? 7 2,6 4 2,4 *

n.s.: nichtsignifikant, “p < 0,05, **p<0,01.
Fragen1bis 7: Antworten zwischen 0 (Minimum) und 10 (Maximum), Frage 8: Zahl der eingenommenen Schmerzmitteldosen
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Abb.g8aundb Epitheldicke nach 180 Tagen ohne

1000 = 1000 = Beriicksichtigung des Ausreifiers in der MS-Gruppe:
(a) Mittelwert und Standardabweichung (SD),
(b) Medianwert und 95-%-Konfidenzintervall (KI)
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Demgegeniber fand in allen hier untersuchten Féllen eine komplika-
tionsfreie Heilung statt. Ferner ist bekannt, dass ein dichter Verschluss
der Extraktionsalveole wahrend der anschlieftenden 6-monatigen Hei-
lungsphase zu gleichmafigen, geringfiigigen Dimensionsveranderun-
gen verbunden mit einer guten Reepithelisierung fithrt?.

Um die Bewdhrung unterschiedlicher Materialien bei der Socket-
Seal-Technik zu bewerten, wurden in der vorliegenden Studie folgende
Aspekte untersucht:
= die Weichgewebereparatur (Heilungsverlauf) und
= das biologische Resultat, histologisch und histomorphometrisch

(als primére Studienziele), sowie
m  die Wahrnehmung der Beschwerden durch die Patienten und deren

Zufriedenheit mit der Behandlung (als sekundares Studienziel).

Damit sollten Daten gesammelt werden, um das im klinischen Einsatz
besser geeignete Biomaterial zu unterstitzen und zur Verwendung
vorzuschlagen.

In einer aktuellen Studie konnten Martins et al.** in der Gruppe mit
Socket-Seal-Technik eine signifikant geringere Kieferkammresorption
beobachten. Sie berichten von einer wirksamen Abdichtung der Alveole
wihrend der Socket Preservation im Vergleich zur offenen Heilung ohne
Barriere und zur spontanen Heilung®. Ferner betrachten die Autoren ein
autogenes Weichgewebetransplantat als beste Option fiir die Deckung
des Knochenersatzmaterials. hre Ergebnisse zeigen auch, dassjede Art
des Weichgewebeverschlusses im Bereich der Extraktionsalveole Gber
dem Knochentransplantat den horizontalen Volumenerhalt nach der
Extraktion forderte®. Ebenso konnten Segnini et al.®, die ein bovines
Knochenersatzmaterial in Extraktionsalveolen mit vestibuldren Kno-
chendefekten verwendeten und mit einem FGT oder einer Kollagenma-
trix deckten, keine Unterschiede zwischen beiden Materialien beobach-

ten. Diese Befunde werden durch eine systematische Ubersichtsarbeit?’
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gestiitzt. Eine Studie von Testori et al.* kommt, dhnlich wie die vorlie-
gende Untersuchung, zu dem Ergebnis, dass bei der Socket-Seal-Technik
die Verwendung einer Kollagenmatrix das Knochentransplantat wirk-
sam schiitzt.

Eine randomisierte klinische Studie berichtet von besseren Resul-
taten in der Gruppe mit Socket-Seal-Technik, in der ein Knochenersatz-
material miteiner Kollagenmatrix oder einem FGT gedeckt wurde, alsin
der Gruppe mit natirlicher Heilung (ohne Biomaterialien)??. Allerdings
konnte die Socket-Seal-Technik die Knochenresorption nichtvollstindig
verhindern, wie ein vertikaler Knochenverlust von 1,3 mm nach 6 Mona-
ten zeigte??. Dieses Ergebnis wird von Testori et al.* bestatigt, die eben-
falls berichten, dass die Verwendung einer Kollagenmembran nach
der Extraktion einen Riickgang des krestalen Knochenniveaus nicht
komplett verhinderte. Kim et al.”? beobachteten in ihren beide Gruppen
mit Socket-Seal-Technik (FCT und resorbierbare Kollagenmembran)
glinstige klinische Ergebnisse und eine gute Weichgewebebildung.
Auflerdem kamen sie zu dem Schluss, dass die Socket-Seal-Technik
den Weichgewebeverlust wirksam verringert. Die Ergebnisse der vor-
liegenden Untersuchung sind mit denen der 3 eben genannten Studien
vergleichbar.

Meloni et al.’2 verwendeten ein dem vorliegenden sehr dhnliches
Studiendesign. lhre Untersuchung betraf Zahne in der Region 15 bis 25,
die atraumatisch extrahiert wurden. Die Alveolen wurden mit anorgani-
schem bovinem Knochenmineral gefiillt und mit einem FGT oder einer
porkinen Kollagenmatrix verschlossen. Die Autoren berichten fiir beide
Materialien von vergleichbaren Ergebnissen, betrachten den Einsatz
der Kollagenmatrix jedoch als Vereinfachung gegeniiber der Weich-
gewebeentnahme am Gaumen. Auch in der vorliegenden Studie zeigte
die VAS-Auswertung bezogen auf die postoperativen Beschwerden, die
Operationsdauer und die Zufriedenheit mit der Behandlung eine signi-

fikante Praferenz der Patienten fiir die Kollagenmatrix (MS).
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Thoma et al.* beobachteten fiir Kollagenmembranen eine schnel-
lere Weichgewebeheilung als fiir die natiirliche Heilung der Extrak-
tionsalveole. Damit stlitzen sie das hier beobachtete Ergebnis einer
rascheren Reepithelisierung in der MS-Gruppe —allerdings ohne signi-
fikanten Unterschied zur FGT-Gruppe (p >0,05). Die schwammartige,
porenreiche Struktur der Kollagenmatrix kann zu einer guten Verbin-
dung® und zum Einsetzen der Reepithelisierung 4 bis 8 Wochen nach
der Operation beitragen?®.

Flr das FGT hingegen, das als hervorragende Losung im Hinblick
auf den Erhalt der Kieferkammdimensionen gilt*#, beobachtete Tal*
eine Misserfolgsrate von 57 % infolge partieller oder totaler Nekrose. In
der vorliegenden Studie traten in der FGT-Gruppe auch Nekrosen auf.
Diese hatten jedoch keinen negativen Einfluss auf die Behandlungen,
die deshalb (wie bei Kim et al.?) nicht als Misserfolg gewertet wur-
den und nach einer Geweberemodellierung spatestens nach 60 bzw.
90 Tagen in einer erfolgreichen Heilung resultierten. Eine Teilnek-
rose ist auch eine mogliche Erklarung fiir die histologischen Befunde
in der FGT-Gruppe, in der die Praparate von 50 % der Patienten nach
180 Tagen eine moderate Entziindung zeigten. Ahnlich wie in der Stu-
die von Segnini etal.®, die keine statistisch signifikanten histologischen
Unterschiede zwischen den Gruppen fanden, blieben jedoch die hier
beobachteten, auf eine Bewertung der Epithelschicht beschrank-
ten histologischen Ergebnisse im Cruppenvergleich statistisch nicht
signifikant.

Im Unterschied zur FGT-Gruppe waren in der MS-Gruppe histolo-
gisch der chronische Entziindungstyp und ein geringerer Entziindungs-
grad zu beobachten. Roccietta et al.” ermittelten in einer praklinischen
histologischen Untersuchung den Zeitraum fiir die Zersetzung von
Kollagenmembranen, die entweder dem intraoralen Milieu ausgesetzt
oder zwischen Epithel und Bindegewebe bzw. zwischen Bindegewebe
und Periost platziert waren. In keiner dieser 3 Gruppen fand sich ein ent-
ziindliches Infiltrat. Zudem gaben die Autoren an, dass die exponierten
Membranen sich nach etwa 15 Tagen und damit schneller zersetzt hat-
ten¥. Klinisch fand sich ein dhnliches Ergebnis mit nicht mehr prasen-
ter Kollagenmembran nach 15 Tagen, allerdings unterschied sich das
entziindliche Infiltrat: In den meisten Fallen waren in der MS-Gruppe
mehr Zellen der chronischen Entziindung nachzuweisen als in der
FCT-Gruppe. Der Entziindungsgrad war iiberwiegend mild (FGT) bzw.
moderat (MS)?’.

Die VAS-Werte fielen in der vorliegenden Studie in der MS-Gruppe
besser aus, was mit dem Umstand zusammenhangen diirfte, dass nur
eine Operationsstelle vorlag (keine Spenderregion). Insofern besteht
Analogie zu der Split-Mouth-Studie von Thoma et al.*, in der die
offene Wundheilung mit der Heilung einer mittels Kollagenmembran
geschiitzten Stelle verglichen wurde. Die Ergebnisse der Autoren zeig-
ten fiir die erste postoperative Woche eine schwachere Symptomatik

auf der geschiitzten Seite**. Andere Studien zur Socket-Seal-Technik

Maffei et al.

geben als Hauptsymptom Schmerzen an, deren Intensitét als gering
empfunden wurde?* 22,

Zuden methodischen Einschrankungen dieser Studie zihlt das Feh-
len einer Kontrollgruppe ohne Intervention (Negativkontrolle) fiir den
Vergleich mit der natiirlichen Heilung der Extraktionsalveole. Zudem
erfolgte keine 3-D-Auswertung der Knochendimensionen, die nicht Ziel
der Untersuchung war; viele Studien in der Fachliteratur bewerten aus-
schlieRlich das Knochengewebe. In kiinftigen Studien sollte neben dem
Weichgewebe auch der Knochen betrachtet werden, um den Erhalt des
Kieferkamms in Abhédngigkeit von der Socket-Seal-Technik beurteilen
zu konnen. Ferner war es erforderlich, das Alveolensiegel komplett zu
stabilisieren, wozu jedoch unterschiedliche Nahtformen verwendet
wurden. Auch dies kénnte ein Storfaktor sein, und fiir kiinftige Studien
wird empfohlen, durchgehend dieselbe Nahtform einzusetzen.

Schliefilich erfassen VAS subjektive Antworten, die unterschiedli-
che Ausdriicke und Parameter mit unterschiedlichen Schwellenwerten
betreffen, was zu Verzerrungen (Bias) fiihren kann. Auch kénnen ana-
tomische Eigenheiten des Zahns oder des Alveolarkamms die Opera-
tion verkomplizieren, ihre Dauer verlangern, den Crad der Entziindung
erh6hen und damit das Schmerzniveau beeinflussen. Eine weitere Stor-
grofie waren die Spenderstelle und die Gewebeentnahme sowie die
potenzielle Nekrose in der FGT-Gruppe, die die Bewertung des Gesamt-
schmerzes auf der VAS verzerren kann (wenngleich in dem in dieser
Studie aufgetretenen Nekrosefall das Ergebnis nicht beeintrachtigt
wurde). Fir kiinftige Studien wird daher empfohlen, beide Materialien
innerhalb eines Patienten einzusetzen (Split-Mouth-Design), um zuver-
lassigere VAS-Antworten zu erhalten, und Patienten mit ausgepragter

Nekrose und ungiinstiger Weichgewebeheilung auszuschliefRen.

SCHLUSSFOLGERUNGEN

Innerhalb der Grenzen dieser Studie kann geschlussfolgert werden, dass
beide Techniken eine wirksame Versiegelung von Extraktionsalveolen
ermoglichten und die Bildung von neuem, die Alveole bedeckendem
Weichgewebe forderten. Weniger Beschwerden und eine raschere
Epithelbildung waren zu beobachten, wenn Mucograft fiir den Weich-
gewebeverschluss verwendet wurde. Die Verwendung dieses Materials
fithrte nicht zu Nekrosen und ging mit einer geringeren postoperativen
Schmerzsymptomatik (VAS-Ergebnisse) einher. Die Nullhypothesen
wurden abgelehnt. Es empfiehlt sich, die vorliegenden Ergebnisse in
weiteren Untersuchungen—bevorzugt in randomisierten, kontrollierten
Split-Mouth-Studien mit gréfieren Stichproben — zu verifizieren.
Klinisch relevant ist, dass beide Materialien (Kollagenmatrix und
FGT) eine gute Wahl fiir den Weichgewebeverschluss im Bereich der
Extraktionsalveole darstellen und die Bildung von neuem Weichgewebe
begiinstigen. Ceringere Beschwerden werden mit der Kollagenmatrix

beobachtet. Diese diirfte daher in der Praxis die beste Wahl sein.
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