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1. Uvod

Osteoradionekrozu (ORN) je najbolje opisati kao sporo-zacjeljujuéu, zracenjem
induciranu ishemi¢nu nekrozu kostiju s nekrozom okolnog mekog tkiva razli¢itog
intenziteta koja se pojavljuje u odsustvu primarnog tumora, recidiva ili metastaza (1).
Zracenje se najéeScée koristi u tretiranju karcinoma glave i vrata, kao primarna terapija,
pomoc¢na uz kirur§ko odstranjenje karcinoma, u kombinaciji s kemoterapijom te kao
palijativni tretman uznapredovalih tumora. lako zracenje znacajno utjeCe na
produljenje Zivota i kontrolu bolesti, ona izaziva brojne, dosta teske nuspojave. To su
oralni mukozitis, kserostomija, gubitak okusa, trizmus, radijacijski karijes i najrjeda,

ali ujedno i najozbiljnija nuspojava je ORN (2,3).

Vjerojatno prvi dokazi da je ORN povezana sa zra¢enjem dolaze od Reagauda iz 1922.
godine (4). Ewing osteoradionekrozu svrstava pod ,,radijacijske osteitise* (5). Mayer
I Titterington, svaki zasebno, ju klasificiraju kao osteomijelitis (6,7). U svom radu o
patofiziologiji ORN, Marx daje definiciju da je ORN ,,areal veéi od 1 cm eksponirane
kosti na podrucju koje je zraceno i koje nije pokazalo znakove cijeljenja najmanje 6
mjeseci®“ te je dokazao da ne postoji intersticijska infekcija, ve¢ samo povrSinska

kontaminacija bakterijama iz usne Supljine (8).

Kraci periodi eksponirane Kosti se ne bi se trebali dijagnosticirati kao ORN budu¢i da
bilo koji kirurski zahvat na ¢eljusnim kostima pa tako i ekstrakcija zuba mogu cijeliti
I do mjesec dana. Zbog toga Chrcanovic i sur., predlazu da se dijagnoza ORN postavi

ako je kost eksponirana najmanje 3 mjeseca (9).
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2. Svrha rada

Svrha ovoga rada je prikazati suvremene spoznaje o faktorima rizika za nastanak

osteoradionekroze i prikazati strategije za njenu prevenciju i lijecenje.
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3. Rizik za nastanak osteoradionekroze

Za sve pacijente koji su bili zraceni zbog karcinoma glave i vrata postoji rizik od
nastanka ORN, koji iznosi 2%. Faktori koji povecavaju rizik za pojavu ORN su:
trauma (ukljucujuci ekstrakciju zuba), lokalizacija tumora, ukupna doza zracenja,
povrsina ozracene kosti, parodontno zdravlje i oralna higijena, konzumacija alkohola

i duhanskih proizvoda i nekontrolirani dijabetes (10).

Trauma, ukljucujuéi ekstrakciju zubi, je ve¢ godinama prepoznata kao jedan od
najznacajnijih faktora rizika za nastanak ORN. Trauma povecava rizik za nastanak
bolesti tri puta. Vecina slucajeva ORN u literaturi posljedica su ekstrakcije zuba,

najéeScée zbog radijacijskog karijesa (Slika 1) (6,11).

Slika 1. Radijacijski karijes. Preuzeto iz arhiva Zavoda za oralnu medicinu

Stomatoloskog fakulteta
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Lokalizacija tumora takoder je faktor rizika za razvoj ORN. Najvec¢i rizik imaju tumori
usne Supljine, posebno tumori jezika, dna usne Supljine, alveolarnog grebena ili
retromolarnog podru¢ja. Razlog za povecanu incidenciju ORN kod ovih tumora je

ukljucenje Celjusnih kostiju u polje zracenja (10).

Rizik za pojavu ORN raste s ukupnom dozom zracenja dostavljenom u tkivo. Vrlo je vjerojatno
da se ORN nece pojaviti ako je doza dostavljenog zracenja manja od 60Gy (1), medutim doze
manje od 60Gy se ne koriste za terapiju planocelularnog karcinoma glave i vrata. U literaturi
postoje naznake da drugaciji terapijski protokoli zracenja povecavaju (hiperfrakcionacija) ili
smanjuju incidenciju (ubrzana frakcionacija) ORN, ali ¢vrstih dokaza jo$ uvijek nema (10).

LoSe parodontno zdravlje i neadekvatna oralna higijena povecavaju rizik za ekstrakciju
zuba a samim time i povecavaju i rizik za ORN. Osim toga, zracenje izaziva fibrozu
parodontnog ligamenta i narusava njegovu arhitekturu. Dolazi do smanjenja broja i
promjera krvnih Zila i hipocelularnosti, ti efekti se pridodaju efektima koje izazivaju
bakterije i njihovi toksini, dovode¢i do daljnjeg propadanja kosti §to samo po sebi

povecava rizik za nastanak ORN (12,13).

Konzumacija alkoholnih i duhanskih proizvoda takoder je identificirana kao faktor
rizika, ali nije objasnjen mehanizam njihovog djelovanja na nastanak ORN (14-16).
Pretpostavlja se da alkohol i duhan potenciraju druge faktore rizika za nastanak ORN
kao $to su loSa oralna higijena i parodontni status. Vazokonstriktivni u¢inci duhanskog

dima vjerojatno pridonose hipovaskularizaciji ozrac¢ene kosti (15).

Nekontrolirani dijabetes melitus takoder se navodi kao faktor rizika za nastanak ORN.
Iako tocan mehanizam nije utvrden pretpostavlja se da promjene na malim krvnim

zilama koje se javljaju u dijabetesu kompromitiraju ve¢ oStecenu vaskularnu opskrbu
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kosti 1 dodatno otezava cijeljenje. Poremecena kemotaksija polimorfonukleara
oslabljuje imunosni odgovor 1 ¢ini kostani defekt podloznijim infekcijama oralnim

mikroorganizmima §to se opet negativno odrazava na sposobnost cijeljenja kosti (17).

Vazno je napomenuti da rizik od nastanka bolesti ne ovisi o vremenu proteklom od zracenja,

ved je dozivotan pa se bolest moze javiti i godinama nakon zracenja (18).
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4. Patofiziologija

U svojim istrazivanjima Marx je dokazao da mikroorganizmi igraju manju ulogu u
nastanku ORN. Mikrobioloskim testovima dokazao je infekciju na povrsini defekta,
ali nije uspio pronac¢i niti kultivirati mikroorganizme u dubljim slojevima nekroti¢ne
kosti (19). HistoloSkim istrazivanjima kosti zahva¢ene ORN utvrdeno je propadanje
endotela, hijalinizacija i tromboza krvnih Zila s fibrozom periosta kao i smanjeni broj
osteoblasta i osteocita s fibrozom kos$tane srzi. Krajnji rezultat tog procesa je bio
hipovaskularizirano tkivo sa smanjenim brojem stanica (19,20). Na temelju
istrazivanja, Marx je predlozio redoslijed nastanka bolesti: nakon zrac¢enja dolazi do
formiranja hipoksi¢nog, hipocelularnog i hipovaskularnog tkiva, nakon ¢ega dolazi do
raspada stanica, smrt stanica i kolagenoliza su brzi od sinteze i obnove stanica $to
dovodi do kroni¢nih rana koje ne mogu zarasti (metabolicka potraznja tkiva je veca
nego mogucnost tkiva za sintezom) (19). Noviji radovi dovode u pitanje Marxov ,,tri-
h* koncept (hipoksija, hipocelularnost, hipovaskularnost), pokazuju¢i da stanice
kostanog tkiva bivaju ranije oSteCene zraCenjem nego li se pojave problemi s
vaskularizacijom kosti (8). Assel je 2004. godine iznio hipotezu prema kojoj ORN ima
isti mehanizam kao i druge osteonekroze (bisfosfonatna osteonekroza), koje u podlozi
imaju smanjenu aktivnost osteoklasta. Bez osteoklasticke aktivnosti ne moze doc¢i do
razgradnje avitalne, ozrac¢ene kosti, a tako ni do cijeljenja. Tu hipotezu podupiru i
nalazi vece koli¢ine kosti subperiostalno u pacijenata s ORN i zadebljanje ¢eljusti u

podruc¢jima ozracene kosti (21).



Filip Marijan, diplomski rad

5. Klinicka slika i dijagnoza

Dijagnoza ORN se postavlja klinickim pregledom. U ustima se vidi podrudje
eksponirane kosti koje perzistira najmanje tri mjeseca u pacijenta koji su bili zraceni
u podrucju glave i vrata (Slika 2). ORN se ¢escée javlja u mandibuli koja ima deblji
kortikalis i slabije je prokrvljena od maksile. Pacijenti se mogu zaliti na bol, zadah iz
usta, poremecaj okusa i slicno. Simptomi nemoraju biti prisutni, pogotovo ne u ranim
stadijima bolesti (22-24). Histoloski nalaz ORN je hipovaskularizirano tkivo sa
smanjenim brojem osteoblasta, osteoklasta, osteocita i drugih stanica u tom predjelu
(Slika 3) (19,20). Povrsina rane moze biti inficirana mikrobima iz usne Supljine

medutim infekcije nema u dubljim slojevima rane (7).

Slika 2. Osteoradionekroza — eksponirana kost u usnoj Supljini. Preuzeto iz arhiva

Zavoda za oralnu medicinu Stomatoloskog fakulteta
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Slika 3. Kost bez stanica (L) i nekroza kostane srzi (NB). Preuzeto iz (9).
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6. Klasifikacija

Mnogi autori su pokusali Klasificirati razne oblike ORN s obzirom na klini¢ki tijek
bolesti ili kao odgovor na lijecenje (9). Morton i Simpson su 1986. godine ORN
podijelili u 3 grupe. U prvoj grupi ili minor oblik bolesti, ORN se ocituje ulceracijama
i eksponiranom kosti, a rana se spontano povuce u periodu od par mjeseci. U drugoj
grupi, Koja se naziva i umjereni oblik ocituje se eksponiranom kosti i koStanim
sekvestrima, a bolest se povlaci konzervativnim lijeenjem u periodu od 6 mjeseci do
godine dana. Treca grupa ili major oblik ocituje se velikim podru¢jima eksponirane
kosti, formiranjem veéih sekvestara sa mogué¢im frakturama kosti i formiranjem
fistula. Taj oblik obi¢no ima rapidan progres, traje duze od godine dana i potrebno je

kirursko lijeCenje (25).

Kagan i Schwartz su 2002. godine opisali sistem od tri stadija:

e Stadij I — male ulceracije sa eksponiranom kortikalnom kosti (Slika 4)
e Stadij Il —eksponirana kortikalna i manjim dijelom medularna kost (Slika 5)
e Stadij Il — zahvacena je cijela debljina kosti, moguci su prijelomi, nastanak

fistule i nekroza okolne koze (Slika 6)

Stadij Il je podijeljen u grupu ,,a“ i grupu ,,b*. U grupi Ila nalazimo male ulceracije
mekog tkiva, dok u grupi llb nalazimo oro-kutanu fistulu i blagu nekrozu tkiva. Mali

broj pacijenata prelazi iz stadija | u stadija 11 (26).
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Slika 4. Stadij | osteoradionekroze — eksponirana kortikalna kost. Preuzeto iz arhiva

Zavoda za oralnu medicinu Stomatoloskog fakulteta

Slika 5. Stadij Il osteoradionekroze — eksponirana kortikalna i djelom medularna

kost. Preuzeto iz arhiva Zavoda za oralnu medicinu Stomatoloskog fakulteta

10
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Slika 6. Stadij 11 osteoradionekroze — vidljiva je patoloSka fraktura mandibule.

Preuzeto iz arhiva Zavoda za oralnu medicinu Stomatoloskog fakulteta

Jos uvijek ne postoji konsenzus, koju klasifikaciju upotrebljavati Sto otezava upotrebu

razli¢itih klini¢kih studija (9).

11
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7. Prevencija

S prevencijom ORN obavezno valja zapoceti prije zracenja. Prvi korak u prevenciji je klini¢ki

pregled pacijenta prije zra¢enja. Svrha tog pregleda je :

1.

2.

Identificirati zube koje je potrebno ekstrahirati

Informirati pacijenta o komplikacijama koje nastaju za vrijeme zracenja i
kako ih ublaziti

Informirati pacijenta o vaznosti odrzavanja zdravlja usta i zuba nakon

zraenja (4).

Ekstrakcije je potrebno obaviti prije zraenja kako bi se minimalizirala potreba za ekstrakcijama

nakon zra¢enja kad nastupe promjene u kosti. Ekstrahiraju se svi zubi s upitnom prognozom u

Sto spadaju :

Uznapredovale karijesne lezije sa upitnim pulpnim statusom ili je pulpa ve¢
zahvacena, opsezne periapikalne lezije

Umyjerene do uznapredovale parodontne lezije (dubina dzepova preko 5 mm),
pogotovo ukoliko je doslo do opseznih destrukcija kosti, zubi su pomiéni ili
su im zahvacene furkacije

Zaostali korijeni zuba

Impaktirani, retinirani ili ne do kraja eruptirani zubi, posebno tre¢i molari,
zubi koji nisu kompletno prekriveni alveolarnom kosti ili su u kontaktu sa
oralnim miljeom

Zubi u neposrednoj blizini tumora (27).

Sto je pacijent slabije motiviran, to su indikacije za ekstrakciju §ire (28). Ekstrakcije

je potrebno napraviti sa §to manje traume uz primarno zatvaranje rana. Antibiotici se

12
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ordiniraju ako se pojave znaci infekcije (29). S ekstrakcijama je potrebno zavrsiti
minimalno Cetrnaest dana prije zracenja kako bi se osiguralo dovoljno vremena za
cijeljenje tkiva (29). Ekstrakcije z vrijeme zracenja se ne preporucaju buduci da bi
uzrokovao prekid terapije. Osim toga zahvat bi, zbog mukozitisa, bilo tesko izvesti a

pacijent bi bio pod rizikom za ORN (30).

Prevencija ORN nastavlja se i nakon zracenja. Cilj prevencije je minimalizirati
potrebu za ekstrakcijama $to se ponajprije provodi intenzivnom topikalnom
fluoridacijom zuba. Nakon zracenja pacijenti kao posljedicu kserostomije razvijaju
radijacijski karijes koji, ako se ne primjeni svakodnevna topikalna fluoridacija, vrlo
brzo dovodi do destrukcije krune zuba. Pacijente je potrebno redovito kontrolirati
svaki mjesec do dva, provoditi ¢iS¢enje supra i subgingivnih naslaga te opet iznova
upozoravati na vaznost odrzavanja besprijekorne oralne higijene (31). Ako se
ekstrakcija ne moze izbjedi treba ju napraviti uz antibiotsku zastitu. Ne postoji
jedinstveni stav oko vrste i trajanja antibiotske terapije iako je generalni stav da se
antibiotik treba primijeniti (26). Anketa provedena na 68 od 109 maksilofacijalnih
odjela u Ujedinjenom Kraljevstvu pokazuje da 86% Kirurga propisuje antibiotsku
terapiju prije te 89% poslije vadenja zuba kod pacijenata koji su bili zraceni (32).
Najcesce koristena kombinacija antibiotika je amoksicilin 500 mg i metronidazol 400
mg (svakih 8 h) ili klindamicin 300 mg (svakih 6 h). S antibiotikom se zapocinje 24
sata prije i nastavlja 5 dana nakon ekstrakcije. Ekstrakciju je potrebno napraviti sa

S§to manje traume dok je rane potrebno primarno zatvoriti (33).

Preporucuje se koristiti anestetik bez vazokonstriktora, jer neka istrazivanja pokazuju

povecanu incidenciju nekroze tkiva ako se koristi anestetik s vazokonstriktorom (34).

13
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Sto se ti¢e vremena ekstrakcije, nakon zradenja postoji period od $est mjeseci nakon
zraCenja, prije nego efekti zracenja induciraju fibrozu i gubitak vaskularizacije, te se
taj period uzima kao relativno siguran za poduzimanje potrebnih ekstrakcija (35,36).
U sistematskom pregledu literature Nabil i sur., najniza incidencija ORN utvdena je
upravo u pacijenata u kojih su zubi bili vadeni unutar 1 godine nakon zracenja

(7.5%) u odnosu na pacijente u kojih su zubi bili vadeni od 2 do 5 1 viSe od 5 godina

nakon zracenja (22.6% i 16.7%) (37).

Hiperbari¢na oksigenacija (HBO) koristi se za sprije¢avanje ORN od 80-ih godina proslog
stolje¢a- HBO se definira kao tretman u kojem pacijent udise kisik u komori gdje je pritisak 1.5
atmosfera ili visi §to rezultira pove¢anom koncentracijom kisika u krvi (38). Prema studiji
Marxa i sur., HBO se pokazala uspjesnijom za prevenciju ORN u usporedbi s antibiotskom
terapijom (39). Terapija HBO ptice angiogenezu, inducira neovaskularizaciju, optimalizira nivo
kisika u osteoblastima, poti¢e proliferaciju fibroblasta, stimulira formiranje kolagena i potice
urastanje krvnih Zila, a sve to dovodi do povecanja potencijala cijeljenja u ozra¢enoj kosti (40).
Terapijski protokol ukljucuje 20 tretmana prije ekstrakcije i 10 tretmana nakon ekstrakcije.
Nedostatak HBO je ogranicena dostupnost, trajanje, visoka cijena i komplikacije (pluéni edem,
embolija, pneumotoraks itd.). Osim toga HBO je kontraindiciran u kroni¢noj opstruktivnoj
bolesti pluca, zatajenju srca 1 lose kontroliranoj osnovnoj bolesti $to dodatno ogranicava njenu

upotrebu (37).

14
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8. LijeCenje
Lijecenje ORN ovisi o stadiju. Cilj terapije je posti¢i potpuno prekrivanje defekta

sluznicom iako se i postojanje manjeg asimptomatskog defekta ponekad smatra

prihvatljivim (38).

Stadij 1 se lijec¢i konzervativno, upotrebom lokalnih antiseptickih otopina (vodikov
peroksid i/ili klorheksidin). Ako postoji moguénost uvodi se 20 tretmana HBO koji se

mogu povecati za 10 u sluc¢aju da dode do poboljsanja (41).

Stadij II se lije¢i antibiotskom terapijom, ambulantnim cis¢enjem rane i
sekvestrektomijom. Sva nekroti¢na kost se mic¢e do u zdravo tkivo, a rana se zatvara
primarnim Savom ili mekotkivnim reznjem. Ako postoji moguénost dodaje se 20 HBO

tretmana preoperativno i 10 postoperativno (41).

Stadij 111 lijeci se resekcijom zahvacenog segmenta i rekonstrukcijom sa slobodnim
kostanomiS$i¢nim reznjem. Pacijenti u III stadiju bolesti nemaju koristi od terapije

HBO (41).

U novije vrijeme opisuju se uspjesni slucajevi lijeCenja ORN (I i II stupanj)
kombinacijom pentoksiflavina (400 mg bid) s tokoferolom (1000 IU qid) i
klodronatom (42-45). lako su rezultati obecavajuci, valja istaknuti da se radi o
prikazima serije pacijenata te su za dokazivanje ucinkovitosti ovog terapijskog

pristupa potrebne randomizirane klinicke studije.

15
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9. Rasprava

Iz svega do sada navedenog vidljivo je koliko je vazna uloga stomatologa u ocuvanju
oralnog zdravlja pacijenata koji se lijeCe zracenjem glave i vrata. Visok postotak
oralnih komplikacija znacajno smanjuje kvalitetu Zivota te povecava morbiditet i
mortalitet, a mogu se pravovremenom stomatoloskom intervencijom prevenirati ili
barem ublaziti. Sto se ti¢e ORN, ekstrakcijom zuba prije zraéenja rizik za pojavu
bolesti moze se smanjiti 3 puta (37). Stoga bi svi pacijenti u kojih se planira zracenje
glave i vrata trebali proé¢i stomatolosku obradu prije zracenja $to naj¢esée nije slucaj.
U Hrvatskoj ne postoji sustav skrbi u kojem bi stomatolog bio sastavni dio
onkoloskog tima i koji bi svakodnevno pregledavao i lijecio te pacijente. Situacija je
naj¢esce takva da pacijenti ne dobiju nikakve informacije o oralnim komplikacijama
zraCenja glave 1 vrata i ne znaju prakticki niSta o ORN. Stomatologu se jave
prekasno, kada zubi ve¢ propadnu zbog iradijacijskog karijesa i kada ne preostaje
nista drugo osim ekstrakcije. Nedostatak komunikacije izmedu stomatologa s jedne
strane i radijacijskih onkologa i kirurga s druge strane s druge strane navodi se kao
najcesc¢i razlog za ovakvo stanje (46). Stoga je potrebno podiéi svijest kirurga 1
radijacijskih onkologa o vaZnosti pravovremene stomatoloSke sanacije u svrhu
prevencije razvoja ORN i ostalih oralnih nuspojava zracenja glave i vrata na cemu se

na Stomatoloskom fakultetu intenzivnije radi u posljednjih nekoliko godina

Redovite stomatoloSke kontrole, odrzavanje optimalne oralne higijene i intenzivna
svakodnevna topikalna fluoridacija klju¢ni su za smanjenje rizika za razvoj ORN
nakon zrac¢enja. Medutim, stomatolozi u primarnoj zdravstvenoj zastiti nemaju

dovoljno teoretskog znanja ni iskustva u pracenju i lijeCenju ovih pacijenata §to nije
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specificno samo za Hrvatsku. U istrazivanju Patel i sur., viSe od polovice anketiranih
stomatologa u saveznoj drzavi Michigan izjavilo je da nema dovoljno znanja za
lijeCenje ovih pacijenata (46). Sli¢ni rezultati utvrdeni su i u studiji indijskih autora
(47). Stoga je potrebno educirati stomatologe i studente stomatologije o
specificnostima rada s ovom populacijom pacijenata. To se ve¢ provodi na
predavanjima na tecajevima trajne edukacije za stomatologe i jo$ vaznije,
edukacijom studenata integriranog preddiplomskog i diplomskog studija koja

ukljucuje susrete sa sve vecim brojem ovih pacijenata na klinickim vjezbama.
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10. Zakljucak

Na temelju pregledane literature moguce je zakljuciti sljedece:

e ORN je najteza komplikacija nastala zracenjem koja moze imati znacajan
utjecaj na kvalitetu zivota

e Trauma uzrokovana ekstrakcijom zubi ili drugim kirurSkim zahvatom
najznacajniji je faktor rizika za razvoj ORN

e Terapija ORN je vrlo zahtjevna i nepredvidiva

e Najbolja strategija za prevenciju je ORN je stomatoloska obrada s
ekstrakcijama svih zuba koje je potrebno ekstrahirati prije zracenja kao i
intenzivna svakodnevna fluoridacija i rigorozna oralna higijena nakon

zracenja.
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11. SaZetak

Osteoradionekroza je vrlo rijetka ali najozbiljnija komplikacija zracenja glave i vrata
koja se javlja u 2% pacijenta. Ocituje se podru¢jem eksponirane kosti koje perzistira
dulje od tri mjeseca. ORN moze ali ne mora biti praena simptomima kao $to su bol,
zadah, parestezije koje mogu znacajno smanjiti kvalitetu Zivota. Faktori rizika za
nastanak ORN su trauma (ukljucujuéi ekstrakciju zubi), lokalizacija tumora, ukupna
doza zraCenja, povrSina ozracene kosti, parodontno zdravlje i oralna higijena,
konzumacija alkoholnih i duhanskih proizvoda i nekontrolirani diabetes. ORN se
Klasificira u tri stadija prema opsegu zahvacenosti kosti i pojavi znakova kao §to su

patoloska fraktura Celjusti, nekroza koze i pojava fistula.

Lije¢enje ORN je dugo i nepredvidivo. Stadij I lije¢i se konzervativno oralnim
antisepticima. Stadij II lije¢i se sistemskim antibioticima, i po potrebi
sekvestrektomijom s primarnim zatvaranjem rane. Stadij III lije¢i se resekcijom

zahvacenog segmenta kosti 1 rekonstrukcijom koStano-misi¢nim reZnjem.

Zbog nepredvidive i dugotrajne terapije, u svih pacijenata potrebno je poduzeti mjere
za prevenciju ORN. Navedene mjere ukljucuju stomatolosku sanaciju s ekstrakcijama
svih zuba koje je potrebno ekstrahirati prije zracenja. Nakon zraCenja potrebno je
redovito kontrolirati pacijenta, provoditi svakodnevnu fluoridaciju zuba i temeljitu
oralnu higijenu kako bi se potrebe za ekstrakcijama nakon zracenja svele na minimum.

Navedene mjere mogu smanjiti incidenciju ORN za 3 puta.
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12. Summary

OSTEORADIONECROSIS — RISK FACTORS AND PREVENTION

Osteoradionecrosis is a very rare but the most serious complication of radiation to the
head and neck, occurring in 2% of patients. It is manifested by an area of exposed bone
which persists for more than three months. ORN may or may not be accompanied by
symptoms such as pain, bad breath and paresthesia which can significantly reduce the
quality of life. Risk factors for ORN are trauma (including dental extraction), tumor
location, total dose of radiation, surface area of the irradiated bone, periodontal health
and oral hygiene, consumption of alcohol and tobacco products, and uncontrolled
diabetes. ORN s classified into three stages according to the extent of bone
involvement and the appearance of signs such as pathological fracture of the jaw,

necrosis of the skin and the appearance of fistulae.

The treatment of ORN is long and unpredictable. Stage | is treated conservatively with
oral antiseptics. Stage Il is treated with systemic antibiotics, and, where appropriate,
sequestrectomy with primary wound closure. Stage 111 is treated with a resection of the

affected bone segment and reconstruction with a bone-muscle flap.

Because of the unpredictable and long-term therapy, all patients need to take measures
for the prevention of ORN. These include dental treatment with extractions of teeth
that need to be extracted prior to radiation. After radiation, the patient should have
regular checkups, conduct daily fluoridation of the teeth and a thorough oral hygiene
to minimalize the need for extractions after radiation. These measures can reduce the

incidence of ORN by up to 3 times.
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